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1 

MỞ ĐẦU 

Viêm nha chu là bệnh mạn tính, đa nguyên nhân, là kết quả của tương tác 

phức tạp giữa vi khuẩn gây bệnh nha chu và ký chủ. Các vi khuẩn gây bệnh phóng 

thích nhiều loại enzyme, độc tố và hoá chất trung gian có tác động hoạt hóa và kéo 

dài đáp ứng viêm của ký chủ. Hậu quả sau cùng của tương tác này gây phá hủy mô 

nha chu, kích thích tiêu xương ổ răng dẫn đến mất răng. Hiện nay, nhiều liên quan 

giữa viêm nha chu với một số bệnh toàn thân đã và đang được xác định. Việc điều 

trị hay kiểm soát viêm nha chu không chỉ để giữ răng mà còn mang ý nghĩa dự 

phòng bệnh toàn thân cũng như các biến chứng của chúng [45]. 

Trong điều trị viêm nha chu, lấy cao- xử lý mặt chân răng là điều trị cơ bản 

và là chuẩn vàng đối với bệnh nha chu do mảng bám. Dù vậy, chỉ với lấy cao- xử lý 

mặt chân răng có thể không ngăn được sự xâm lấn của vi khuẩn gây bệnh, không 

đạt được sự lành thương tối ưu và gây mất chất mô răng khi lặp lại điều trị [15]. 

Cùng với các thuốc kháng khuẩn, laser hiện được xem là biện pháp hỗ trợ cho cả 

điều trị nha chu không phẫu thuật và phẫu thuật [15], [32]. Lợi ích mong đợi nhiều 

ở laser là tác động diệt khuẩn, khuyến khích tạo bám dính mới, kích thích tái tạo mô 

và giảm tác dụng phụ sau điều trị [85]. 

Các nghiên cứu in vitro về sự tăng nhiệt độ trong mô, sự thay đổi hình thái 

và tính tương hợp sinh học của mặt chân răng, khả năng diệt khuẩn và chức năng 

sinh học của các tế bào thuộc mô nha chu dưới tác động của laser là cơ sở để thiết 

lập, chọn lựa các thông số an toàn và mang lại lợi ích cho điều trị. Kết quả các đáp 

ứng sinh học tế bào dưới tác động của laser có ý nghĩa về tiềm năng sử dụng laser 

hỗ trợ điều trị đồng thời giúp giải thích cơ chế tác động của laser lên quá trình sửa 

chữa và tái tạo mô nha chu [100]. 

Hiệu quả ứng dụng lâm sàng của laser còn khác biệt giữa các nghiên cứu. 

Một số nghiên cứu dùng laser kết hợp với lấy cao- xử lý mặt chân răng không phẫu 

thuật hay phẫu thuật có thể giúp nâng cao và kéo dài hiệu quả lâm sàng [9], [18], 

[107], giảm lượng vi khuẩn dưới nướu [51], [123], cải thiện các chỉ số sinh hóa và 
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tế bào [46], [92], giảm đau, giảm biến chứng sau phẫu thuật [59], [108], ức chế sự tiêu 

xương và kích thích tái tạo mô [27]. Trong khi một số khác chỉ tìm thấy ít lợi ích hoặc 

không tìm thấy lợi ích thêm vào nào so với điều trị kinh điển [13], [23], [39], [50], [82]. 

Điều đáng lưu ý là cả trong kết hợp với điều trị nha chu phẫu thuật và không 

phẫu thuật, cách sử dụng laser là đa dạng và các chuẩn mực về thông số chưa được 

xác định [29], [83], [101], [114].	Sự đa dạng về thiết bị và thông số kỹ thuật riêng ở 

mỗi thiết bị khiến cho việc chọn thông số làm việc trở nên khó khăn và thiếu cơ sở 

lý giải.	Do vậy, việc tìm hiểu ý nghĩa tác động của các thông số và hiệu quả ứng 

dụng chúng trong lâm sàng là cần thiết. 

Tại Việt Nam, laser diode 810 nm là loại laser đang được quan tâm trong 

điều trị nha khoa vì có nhiều ứng dụng. Hiện chỉ có một số ít nghiên cứu về laser 

trong chuyên khoa Răng Hàm Mặt [1], [5], [7], chưa có nghiên cứu cơ bản và còn 

rất ít nghiên cứu ứng dụng lâm sàng của laser trong chuyên khoa nha chu [3]. 

MỤC TIÊU NGHIÊN CỨU TỔNG QUÁT 

Đánh giá tác động của laser diode công suất thấp lên nguyên bào sợi nướu 

người và ứng dụng lâm sàng trong điều trị viêm nha chu. 

MỤC TIÊU NGHIÊN CỨU CHUYÊN BIỆT 

1. Đánh giá tác động của laser diode 810 nm với các thông số chiếu khác 

nhau lên sự tăng sinh và sự di cư của nguyên bào sợi nướu người. 

2. So sánh hiệu quả lâm sàng giữa hai phương pháp điều trị phẫu thuật vạt có 

và không kết hợp với laser diode 810 nm sau 3, 6, và 9 tháng. 
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CHƯƠNG 1: TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

1.1 ĐẶC ĐIỂM ĐIỀU TRỊ CỦA LASER DIODE  

1.1.1 Giới thiệu chung về laser diode  

Laser là từ viết tắt, được tạo nên từ 5 chữ cái đầu tiên trong cụm từ tiếng 

Anh: Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation, dịch theo tiếng Việt 

có nghĩa là khuếch đại ánh sáng bằng phát xạ cưỡng bức. Laser không thuộc loại 

bức xạ ion hóa như tia gamma hay tia X, do đó không chứa đựng nguy cơ gây bệnh 

ung thư hay đột biến di truyền như biến đổi gen, thay đổi cấu trúc nhiễm sắc thể, 

cấu trúc tế bào [6].  

Bảng 1.1 Các laser thường dùng trong điều trị bệnh nha chu và bệnh quanh Implant 

Môi trường hoạt chất Tên gọi  Viết tắt 

Chất khí  Laser Carbon dioxide CO2  

Chất rắn Laser Erbium 

Erbium: yttrium-aluminum-ganet 

Erbium chromium: yttrium-selenium- galium-ganet 

 

Er:YAG 

Er,Cr:YSGG  

 Laser Neodymium 

Neodymium: yttrium-aluminum-ganet  

Neodymium: yttrium-aluminum-perovskite 

 

Nd:YAG 

Nd:YAP 

 

Chất bán dẫn  

Laser diode 

Indium-galium- arsenide- phosphide 

Gallium-aluminum-arsenide 

Gallium-arsenide 

 

InGaAsP  

GaAlAs  

 GaAs  

"Nguồn: Schwarz, 2009" [111] 

Laser diode là loại laser có môi trường hoạt chất là chất bán dẫn, gồm 

Gallium, Arsenide và Aluminum hay Indium. Laser diode được giới thiệu vào cuối 

1990 và trở nên rất phổ biến trong nha khoa do có ưu điểm thiết bị nhỏ gọn và giá 

thành thấp hơn các loại laser khác. Trong nhóm laser diode, các laser thường được 
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dùng nhất là GaAlAs (bước sóng 810 nm) và InGaAsP (bước sóng 980 nm) (Bảng 

1.1). Phạm vi bước sóng của laser diode ngày càng được mở rộng (Hình 1.1). Năng 

lượng laser được truyền đến mô qua sợi quang dẫn dưới chế độ chiếu liên tục hay 

xung. 

 
Hình 1.1 Các bước sóng của laser diode trong phổ điện từ 

"Nguồn: Convissar, 2011" [32] 

Laser diode được xếp vào loại laser thâm nhập sâu vào mô. Trong giới hạn 

bước sóng từ 800 đến 980 nm, laser diode hấp thu kém trong nước và trong mô 

khoáng hóa; hấp thu cao trong các mô có sắc tố, hemoglobin và oxi hemoglobin. 

Đặc điểm này phù hợp để loại bỏ các mô bị viêm, mô có nhiều mạch máu trong túi 

nha chu cũng như vi khuẩn tạo sắc tố dưới nướu như Porphyromonas gingivalis (P. 

gingivalis) và Prevotella intermedia (P. intermedia).  

Các laser diode dùng ở chế độ chiếu hay phát sóng liên tục hoặc xung đều rất 

hiệu quả ở mô mềm với các tác động cắt, cầm máu, đông mô hoàn hảo. Laser 

GaAlAs 810 nm đã được ứng dụng trong phẫu thuật mô mềm từ năm 1995 và 

khử nhiễm hay diệt khuẩn trong túi nha chu từ năm 1998 [14]. Bất lợi của laser 

diode là không hiệu quả đối với loại bỏ vôi răng và khả năng tạo nhiệt làm hại tủy 

răng, làm hại các mô cứng như ngà răng, xê măng và xương ổ răng khi có sự hiện 

diện của máu hay sử dụng ở công suất quá cao. 
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1.1.2 Các phương thức điều trị có kết hợp với laser trong nha chu 

Laser dùng kết hợp với điều trị nha chu có thể được phân loại theo tác dụng 

như sau: loại bỏ mô bệnh và diệt khuẩn không quang động học, diệt khuẩn quang 

động học và kích thích hay điều hoà hoạt động sinh học. 

1.1.2.1 Loại bỏ mô viêm và diệt khuẩn không quang động học  

Với mục tiêu là loại bỏ mô viêm và giảm lượng vi khuẩn trong túi nha chu, 

điều trị thường sử dụng chế độ chiếu liên tục, có hay không kích hoạt đầu sợi quang 

dẫn. 

Khi kích hoạt, 1-2 mm đầu tận của sợi được phủ lớp chất hấp thu sậm màu. 

Sự kích hoạt đầu sợi quang dẫn giúp tập trung năng lượng vào bề mặt, làm tăng 

tương tác quang nhiệt với mô, còn gọi là kỹ thuật tip nóng (hot tip). Khi đó mô bị 

đông hay bốc bay bằng nhiệt độ cao từ sự tiếp xúc với đầu tip quá nóng hơn là bằng 

chính năng lượng laser. Lợi ích của kỹ thuật tip nóng là sự thâm nhập của tia laser 

vào mô thấp nên ít tổn hại cho mô lân cận [123].  

Khi có kích hoạt đầu sợi quang dẫn, laser diode được sử dụng dưới dạng di 

chuyển sợi quang sao cho đầu tip tiếp xúc với vách mềm của túi nha chu. Khi không 

kích hoạt đầu sợi, laser diode được sử dụng dưới dạng sợi quang di chuyển theo cử 

động quét trong túi, đầu tip được giữ song song hay tiếp xúc với vách mềm của túi 

nha chu. Theo cách này, năng lượng laser tương tác mạnh với các thành phần của 

mô viêm, chủ yếu là diệt khuẩn không cắt mô.  

Trong điều trị bệnh nha chu, tác dụng diệt khuẩn mong đợi là diệt các vi 

khuẩn gây bệnh nha chu thuộc phức hợp đỏ như P. gingivalis, T. forsythensis, T. 

denticola và phức hợp cam như P. intermedia, F. nucleatum. Do đặc điểm bước 

sóng của laser diode được hấp thu mạnh trong các sắc tố (đóng vai trò là chất nhạy 

sáng nội sinh) chứa trong các vi khuẩn Porphyromonas spp, Prevotella spp, 

Tannerella spp  [31] nên tác động diệt khuẩn bổ sung của laser tạo ảnh hưởng tích 

cực lên lành thương hơn so với chỉ điều trị cơ học lấy cao- xử lý mặt chân răng 

(LC-XLMCR). Ngoài ra, nhiệt độ tăng trong túi nha chu làm biến chất protein giúp 
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dán kín mạch máu. Tác dụng cầm máu này giúp ức chế sự xâm lấn và phát tán của 

các vi khuẩn gây bệnh nha chu vào hệ tuần hoàn làm giảm nguy cơ nhiễm khuẩn 

huyết sau điều trị [16]. Cơ chế diệt khuẩn ở đây chủ yếu dựa trên tác động quang 

nhiệt. Nhiệt độ tăng làm vi khuẩn và độc tố vi khuẩn bị bốc hơi hoặc bị biến tính, 

kết quả dẫn đến chết hoặc bất hoạt.  

Diệt khuẩn bằng laser có thể thực hiện trước hoặc sau LC-XLMCR bằng 

dụng cụ cơ học. Cùng với loại mô bệnh, laser với tác dụng diệt khuẩn bổ sung được 

mong đợi trở thành một là kỹ thuật mới trong điều trị nha chu [60].  

1.1.2.2 Diệt khuẩn quang động học  

Phương thức này còn được gọi là liệu pháp quang động học. Đây là một 

phương thức điều trị dựa vào nguồn sáng kích hoạt các thuốc nhuộm hay chất nhạy 

sáng ngoại sinh làm tổn thương tế bào vi khuẩn. Để có hiệu quả mong muốn, màu 

sắc của thuốc nhuộm được sử dụng trong điều trị cần có sự hấp thụ cao với các 

bước sóng và phải có độc tính tối thiểu. Các chất nhạy sáng như xanh methylen, 

xanh toludin thường sử dụng cho laser diode và gần đây là xanh indocyanine [93]. 

Các chất nhạy sáng được đặt trực tiếp vào túi nha chu có thể được kích hoạt 

bởi ánh sáng truyền từ ngoài vào túi nha chu qua mô nướu mỏng hoặc truyền trực 

tiếp vào túi nha chu. Tác dụng diệt khuẩn của laser ở đây là dựa trên tác động quang 

hóa. Có hai cơ chế diệt vi khuẩn bằng kích hoạt ánh sáng. Cơ chế loại I liên quan 

với sự truyền năng lượng cho các phân tử không phải oxi tạo thành các gốc tự do. 

Các gốc tự do sau đó phản ứng với oxi tạo thành các loại oxi phản ứng gây độc tế 

bào như superoxide, hydroxyl và các gốc từ lipid. Phản ứng theo cơ chế loại I như 

vậy với màng phospholipid sẽ làm mất tính nguyên vẹn của màng và làm thoát dịch 

bên trong tế bào. Đích của phản ứng cũng là các lipid và peptide của màng tế bào 

nên phản ứng cũng bất hoạt các enzyme và thụ thể của màng tế bào. Cơ chế loại II 

liên quan với sự truyền năng lượng từ chất nhạy sáng cho các phân tử oxi, tạo thành 

oxi đơn có khả năng oxi hóa nhanh chóng các phân tử sinh học như protein, acid 

nucleic và lipid, gây độc cho tế bào. Oxi đơn cũng phản ứng với các thành phần có 
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tác dụng tạo và duy trì cấu trúc màng tế bào như phospholipid, peptide và sterol. 

Gộp chung lại sản phẩm từ hai cơ chế này là oxi đơn và các loại oxi phản ứng làm 

đứt gãy chuỗi DNA, làm hỏng nhân và bất hoạt hệ thống ti lạp thể của tế bào vi 

khuẩn [120].  

Bên cạnh tác dụng diệt khuẩn nhanh (khoảng 60 giây), liệu pháp quang động 

học cũng có một số cơ chế có lợi khác cho sự lành thương ở mô nha chu như ức chế 

sự sản xuất các chất trung gian gây viêm từ tế bào dây chằng nha chu, tạo thuận lợi 

cho hóa hướng động tế bào, khuyến khích giãn mạch và hình thành mạch tại chỗ. 

Liệu pháp này cũng gia tăng sự khuếch tán oxi vào mô tạo thuận lợi cho quá trình sửa 

chữa vì sự tổng hợp collagen từ nguyên bào sợi trong khung ngoại bào chỉ xảy ra khi 

có sự hiện diện của áp lực oxi cao. Đã có bằng chứng trên động vật cho thấy liệu pháp 

này có khả năng bất hoạt các cytokine gây phá hủy và ngăn chặn sự tái tạo mô [98]. 

Hiện liệu pháp này có triển vọng dùng thay thế cho thuốc kháng khuẩn tại 

chỗ, được khuyến khích ở các vị trí mà dụng cụ cơ học khó đạt tới hay trên đối 

tượng người có bệnh toàn thân, người cao tuổi không phù hợp với phương pháp 

điều trị phẫu thuật xâm lấn [112].  

So với việc lặp lại điều trị LC-XLMCR, diệt khuẩn bằng laser giúp tránh gây 

mất chất mô răng dẫn đến quá cảm ngà chân răng. So với các tác nhân kháng khuẩn 

hóa học, các lợi ích ưu thế của dùng laser diệt khuẩn không quang động học và 

quang động học bao gồm: (i) liều điều trị có thể đạt tới độ sâu trong mô tức thì 

không để lại liều tồn đọng, (ii) tia laser có thể tác động đến các vi khuẩn hiện diện ở 

ngoài và trong tế bào, hay ở các vị trí khác như cao răng và các ống ngà, (iii) không 

có tác dụng phụ, hoặc tương tác làm giảm hiệu quả điều trị khác, và ngăn ngừa sự 

chọn lọc loài vi khuẩn kháng do tác dụng diệt khuẩn chỉ khởi xướng khi tiếp xúc 

với nguồn ánh sáng, (iiii) laser có tiềm năng phá vỡ cơ chế bảo vệ của màng phím 

vi khuẩn [57]. 
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1.1.2.3 Kích thích hay điều hoà hoạt động sinh học  

Điều trị được thực hiện với các thiết bị phát ánh sáng đỏ hay ánh sáng hồng 

ngoại có bước sóng dao động từ 600 đến 1000nm. Ánh sáng từ các thiết bị này có 

đặc điểm hấp thu kém trong nước nhưng lại có khả năng xâm nhập sâu vào mô mềm 

và mô cứng từ 3-15mm, mức năng lượng cung cấp vào mô 10-2 đến 102 J/cm2 (Ren, 

2016)[100].  

Phương thức điều trị này không gây tăng nhiệt trong mô mà chủ yếu liên 

quan với hiệu ứng quang hóa. Tùy theo mức độ, thời gian và cách giải phóng năng 

lượng của chùm tia laser trên những loại mô khác nhau mà phần năng lượng hấp thu 

có thể gây ra nhiều hiệu ứng sinh học khác nhau về bản chất. Các đáp ứng sinh học 

chia thành 3 nhóm phản ứng: (i) những thay đổi sớm ở mức phân tử; (ii) những thay 

đổi trễ ở mức tế bào; (iii) đáp ứng của tổ chức và cơ thể. Khi hấp thụ năng lượng 

của laser, nhiều loại biến đổi sơ cấp xảy ra tại chính các quang thụ thể của mạch hô 

hấp tế bào như: tăng nhiệt độ trong phạm vi quang thụ thể, kích thích tạo oxi tự do 

và gốc H2O2 tự do có hoạt tính sinh học cao, thay đổi trạng thái oxi hóa khử của tế 

bào, thay đổi năng lượng liên kết hydro do đó thay đổi cấu hình phân tử. Những 

thay đổi trễ hơn ở mức tế bào khi tác động lên quá trình polymer hóa, biến đổi cấu 

trúc bào quan, thay đổi trạng thái oxi hóa khử và chuyển hóa tế bào. Cuối cùng là 

đáp ứng của tổ chức và cơ thể đối với các phản ứng viêm, đau, tái sinh, đáp ứng của 

hệ miễn dịch, hệ tim mạch và hệ nội tiết [6].  

 Trong tác dụng điều trị này, laser tạo các tác động tích cực trong lành 

thương như kích thích tăng sinh tế bào, tăng lưu lượng bạch huyết, giảm đau hoặc 

khó chịu, ức chế tiến trình viêm, kích thích lành thương và tái tạo mô [60]. Phương 

thức điều trị này bắt đầu được sử dụng kể từ 1960 và đã có một số bằng chứng 

chứng tỏ tác dụng tích cực hỗ trợ cho điều trị nha chu kinh điển, bao gồm cả điều trị 

không phẫu thuật và phẫu thuật, phẫu thuật tạo hình, phẫu thuật tái tạo. Dù vậy, 

nhiều bác sĩ lâm sàng còn chưa biết đến ứng dụng điều trị này và lợi ích còn bị nghi 

ngờ. Các cơ chế ở mức độ tế bào và phân tử tạo ra tiềm năng kích thích sinh học 
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thúc đẩy sự lành thương và tái tạo mô từ phương thức điều trị này đã và vẫn đang 

được tiếp tục tìm hiểu. Lợi ích lâm sàng thật sự vẫn cần được tiếp tục chứng tỏ 

trong các nghiên cứu tương lai [40], [115].  

1.1.3 Quan niệm về công suất thấp trong các phương thức điều trị 

Bên cạnh bước sóng liên quan mật thiết với tên gọi của chính thiết bị laser, 

các tham số hay các đơn vị dùng trong phép đo bức xạ được nhắc nhiều nhất bao 

gồm: 

- Công suất bức xạ (đơn vị đo là Watt):  là công suất phát xạ, truyền đi hay 

nhận được ở dạng bức xạ điện từ.  

- Năng lượng bức xạ (đơn vị đo là Jun): là năng lượng phát xạ, truyền đi hay 

nhận được ở dạng bức xạ điện từ.  

- Mật độ công suất (đơn vị đo là W/cm2): là tỉ số giữa công suất của chùm tia 

(đơn vị Watt) và tiết diện chùm tia trên mô đích (đơn vị cm2).  

- Mật độ năng lượng (đơn vị đo là J/cm2): là mật độ năng lượng tại một điểm 

trên bề mặt là lượng năng lượng bức xạ chiếu lên một đơn vị diện tích tại 

điểm đó. 

Liên quan giữa mật độ công suất và mật độ năng lượng: Đối với một nguồn 

laser chiếu liên tục, công suất P (đơn vị W hay mW) chiếu đến một diện tích bề mặt 

A (đơn vị cm2) cho mật độ công suất E (đơn vị W/cm2 ) trong khoảng thời gian t 

(đơn vị giây) thì mật độ năng lượng H là : H= 	"
#
= %&'

#
=	E x t (đơn vị J/cm2). 

Trong y học trước hết là năng lượng laser phải được hấp thu một cách thích 

đáng vào tổ chức sống vì chính năng lượng này quyết định hiệu ứng sinh học và do 

đó quyết định hiệu quả điều trị. Do vậy, các tham số đặc trưng cho laser y học là 

bước sóng và công suất kết hợp với thời gian chiếu [6].  

Trong dùng laser để loại bỏ mô viêm và diệt khuẩn trong túi nha chu, tia 

laser có khả năng tương tác với các thành phần: các chất lắng đọng như mảng bám 

không khoáng hóa và khoáng hóa, độc tố vi khuẩn; các mô mềm gồm biểu mô, mô 
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liên kết nướu, dây chằng nha chu; các mô cứng gồm mặt chân răng, xương ổ răng. 

Các công suất đề nghị cho tác dụng này thường thay đổi 0,5 W đến 2,5 W. Khi sử 

dụng chế độ chiếu liên tục, các công suất ≤1 W được khuyên dùng vì y văn cho 

thấy nhiều bằng chứng an toàn đối với sự tăng nhiệt độ ở mô cứng và mô mềm 

quanh răng, không làm thay đổi hình thái và tính tương hợp sinh học của mặt chân 

răng, không ảnh hưởng chức năng sinh học của các tế bào thuộc mô nha chu. Tuy 

nhiên, khi giảm thấp công suất như vậy một câu hỏi đặt ra là khả năng loại bỏ mô 

bệnh và diệt khuẩn có còn hiệu quả.  

Trong liệu pháp quang động học và tác dụng kích thích hay điều hoà hoạt 

động sinh học, công suất thường được tính bằng đơn vị miliwatt (mW). Laser với 

tác dụng kích thích hay điều hoà hoạt động sinh học còn gọi là điều trị với mức 

năng lượng thấp. Mức năng lượng thấp như vậy có thể được tạo ra từ nhiều công 

suất khác nhau, có thể từ công suất vài mW đến vài chục mW hay vài trăm mW 

hoặc >1W với các thay đổi về thời gian chiếu và diện tích vùng chiếu.  

Theo Vũ Công Lập, 2008 [6] laser dùng kích thích sinh học thường có giá 

trị từ 2-30mW trong khi các laser nhiệt dùng trong phẫu thuật có công suất cao từ 

10-100 W. Trong điều trị nha chu, Fontana, 2004 [42] gọi các giá trị công suất từ 

0,6-1,2 W dùng diệt khuẩn trong túi nha chu là công suất trung bình. Convissar, 

2011 [32] xem công suất ở giới hạn 50-500 mW là công suất thấp dùng để tạo tác 

dụng kích thích sinh học. Các tác giả Sakurai, 2000 [105], Normura, 2001 [90] sử 

dụng công suất 700 mW để tạo mức năng lượng thấp. Sudhaka, 2015 [118] dùng 

công suất 1,5W với cách chiếu không tập trung tạo tác dụng kích thích sinh học. 

Portous, 2014 [97] xem các công suất <1 W với cách dùng không kích hoạt đầu 

chiếu là công suất thấp. Mizutani, 2016 [85] xem các công suất dùng để tạo tác 

dụng kháng khuẩn quang động học và kích thích sinh học là công suất rất thấp. 

Như vậy, khái niệm điều trị với mật độ công suất thấp hay điều trị với mức năng 

lượng thấp có thể cung cấp diễn đạt chính xác hơn so với cách nói điều trị với công 

suất thấp ở hai tác dụng liệu pháp quang động học và tác dụng kích thích hay điều 

hoà hoạt động sinh học. 
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Trong luận án này, các phương thức điều trị được phân loại theo tác dụng 

điều trị thay cho cách phân loại theo công suất cao, thấp thường được dùng trong 

laser y học nói chung. Và công suất thấp là gọi chung cho các công suất đã dùng 

trong hai nghiên cứu in vitro và nghiên cứu lâm sàng. 

1.2 NGHIÊN CỨU IN VITRO TÁC ĐỘNG CỦA LASER CÔNG SUẤT THẤP 

LÊN NGUYÊN BÀO SỢI NƯỚU NGƯỜI 

1.2.1 Đặc điểm của nguyên bào sợi nướu trong mô nha chu 

Ở mô nướu người, nguyên bào sợi (NBS) là loại tế bào chiếm chủ yếu trong 

thành phần tế bào của mô liên kết nướu. Trong 1cm3 mô liên kết nướu có khoảng 

200x106 NBS, chiếm khoảng 5% thể tích. NBS thường có dạng thoi hay dạng sao 

với ít nhánh bào tương, nhân tròn hay bầu dục nằm giữa tế bào. NBS được bao 

quanh chặt chẽ bởi các sợi collagen và phân bố quanh các mạch [4].  

Chức năng chính của các NBS là tổng hợp và duy trì các thành phần của 

khung ngoại bào của mô liên kết như sợi collagen, sợi elastin, glycoprotein và 

glycosaminoglycan. Các enzyme và các chất ức chế enzyme cũng như các yếu tố 

tăng trưởng cũng được tạo ra từ NBS. Thông qua thực bào và tiết collagenases, 

NBS tham gia đổi mới và tái cấu trúc mô. Quá trình này cho phép thay đổi hình 

dạng hoặc cấu trúc mà không làm suy yếu chức năng mô [20]. Trong mô nha chu, 

cùng với thành phần sợi, NBS có vai trò trong tạo bám dính mô liên kết [88]. 

Các NBS rất nhạy cảm với môi trường xung quanh và đáp ứng tùy thuộc vào 

các thông tin tiếp nhận. Đặc điểm nổi bật ở mô nha chu bệnh lý là các thay đổi định 

tính và định lượng trong mô liên kết. Phá hủy mô liên kết có thể xảy ra trong vòng 

3-4 ngày sau khi tích tụ mảng bám. Sự phá hủy bắt đầu ở tại các bó collagen quanh 

mạch. Trong các ổ viêm, collagen bị mất khoảng 70%. Các yếu tố hiện diện trong 

môi trường bệnh tại chỗ như các sản phẩm phân hủy của khung, huyết tương, các 

cytokine và các yếu tố tăng trưởng có nguồn gốc từ tế bào viêm đều có ảnh hưởng 

đến hoạt động di cư, bám dính, tăng sinh và tổng hợp khung của NBS [20]. Các 

NBS không chỉ có khả năng đáp ứng với các tín hiệu cận tiết mà còn có thể tổng 
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hợp và tiết ra một số yếu tố tăng trưởng, các cytokine và các sản phẩm trao đổi chất 

điều khiển hoạt động tế bào theo cách tự tiết (Hình 1.2).  

 
Hình 1.2 Vai trò của nguyên bào sợi nướu trong duy trì cân bằng nội môi 

"Nguồn: Bartold, 2000" [20] 

Một số các yếu tố nguy cơ ảnh hưởng đến mức độ bệnh và kết quả lành 

thương sau điều trị nha chu như đái tháo đường và hút thuốc lá cũng tìm thấy có cơ 

chế liên quan đến hoạt động chức năng của NBS [53]. Bên cạnh các ảnh hưởng như 

hư hại chức năng bạch cầu, giảm sản xuất các kháng thể trong nước bọt và huyết 

thanh, tăng sinh các vi khuẩn gây bệnh, hư hại về chức năng và tăng sinh của NBS  

có thể giải thích cho lành thương sửa chữa và tái tạo kém hơn của mô nha chu sau 

cả điều trị không phẫu thuật và phẫu thuật ở người hút thuốc lá so với người không 

hút thuốc lá [68]. Hiện NBS nướu đã và vẫn đang được sử dụng làm phương tiện 

nghiên cứu tác động của nhiều tác nhân trong đó có laser lên lành thương sau điều 

trị nha chu [73]. 

1.2.2 Liên quan với tác dụng loại mô viêm và diệt khuẩn không quang động 

học 

Dựa vào tác động quang nhiệt laser diode bước sóng 810nm có thể dùng để 

diệt khuẩn trong túi nha chu, loại bỏ hay bốc bay mô bệnh và biểu mô ở vách mềm 

túi nha chu. Tác động nhiệt của laser đã là chủ đề của nhiều nghiên cứu in vitro, 

làm cơ sở cho việc thiết lập các thông số hiệu quả và an toàn trong điều trị. So với 

các tác động đã đánh giá bao gồm sự tăng nhiệt độ trong mô, thay đổi hình thái và 
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tính tương hợp sinh học của mặt chân răng và khả năng diệt khuẩn thì tác động của 

hiệu ứng quang nhiệt của laser lên chức năng sinh học của NBS nướu người còn ít 

nghiên cứu.  

Tác giả Kreisler, 2001 [69] thử nghiệm với laser diode 810 nm, chế độ chiếu 

liên tục, các công suất dùng diệt khuẩn trong túi nha chu và đầu sợi quang dẫn 

không kích hoạt. Nghiên cứu này đánh giá số lượng tế bào chết và còn sống sau 

chiếu 24 giờ ở nhiều công suất và thời gian chiếu khác nhau. Sau 24 giờ sử dụng 

một lần chiếu, kết quả từ 20 sự kết hợp của 5 công suất (0,5; 1,0; 1,5; 2,0; 2,5 W) và 

4 thời gian chiếu (60; 120; 160; 240 giây) cho thấy công suất càng cao, thời gian 

chiếu càng dài thì lượng tế bào sống càng thấp. Với cùng một giá trị công suất, 

nhóm có thời gian chiếu lâu hơn có lượng tế bào còn sống thấp hơn. Bắt đầu từ 

công suất ≥2 W và thời gian chiếu ≥120 giây tốc độ chết của tế bào tăng. Một số cơ 

chế dẫn đến chết tế bào được gợi ý bao gồm tương tác quang nhiệt làm khô, biến 

chất protein, cũng như gây hư hại trong chuyển hóa tế bào. Tuy vậy, do các mô 

mềm thuộc mô nha chu có đặc tính lành thương nhanh nên các tác giả đặt ra vấn đề 

cần xem xét là liệu tổn hại tế bào như đã tìm thấy trong thử nghiệm này có ý nghĩa 

gì về lâm sàng.  

Nghiên cứu của Hakki, 2012 [55] là duy nhất tìm hiểu tác động trên NBS 

nướu người của các thông số laser đã ứng dụng lâm sàng. Các tác giả chọn thử 

nghiệm với laser diode 904 nm, chế độ chiếu xung, các công suất diệt khuẩn 1,5 W 

không kích hoạt đầu sợi quang dẫn và công suất 2 W có kích hoạt đầu sợi quang 

dẫn. Kết quả hai nhóm tế bào có chiếu vừa nêu chứng tỏ không tăng khả năng tăng 

sinh nhưng tăng biểu hiện mARN của các yếu tố tăng trưởng như yếu tố tăng trưởng 

dạng insulin-1 (IGF-1) và yếu tố tăng trưởng nội mô mạch máu (VEGF) cao hơn có 

ý nghĩa so với nhóm chứng. Kết quả tăng biểu hiện mRNA của các yếu tố tăng 

trưởng này chứng tỏ các thông số dùng diệt khuẩn và loại bỏ mô viêm có thể tạo tác 

động tích cực cho quá trình lành thương sau điều trị. 
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1.2.3 Liên quan với tác dụng kích thích sinh học 

Đa số nghiên cứu đánh giá tác động quang hoá của laser lên NBS nướu 

người sử dụng laser với bước sóng thuộc ánh sáng hồng ngoại (>700 nm), công suất 

<100 mW (Bảng 1.2). Kết quả từ các nghiên cứu trên tế bào cung cấp các bằng 

chứng tác động tích cực của laser trong lành thương và tái tạo mô nha chu nói riêng 

và mô vùng miệng nói chung [96], [121]. Tuy nhiên, còn tồn tại những ý kiến khác 

nhau về loại laser, giá trị mật độ năng lượng và cách chiếu để tạo ra và tối ưu hoá 

tác động tích cực của laser. 

1.2.3.1 Đáp ứng tăng sinh và tăng di cư tế bào 

Tăng sinh và di cư tế bào đã được nghiên cứu rộng rãi như là một phần của 

quá trình lành thương. Nhiều nghiên cứu cùng ghi nhận laser năng lượng thấp đã 

kích thích tăng sinh tế bào. Đa số nghiên cứu thử nghiệm với các công suất <100 

mW. Số lượng nghiên cứu đánh giá di cư tế bào còn rất ít (Bảng 1.2). 

So sánh giữa các laser, Almeida-Lopes, 2001 [12] tìm thấy tăng sinh tế bào ở 

nhóm laser hồng ngoại (780 nm, 50 mW, 2 J/cm2) cao hơn có ý nghĩa so với nhóm 

laser ánh sáng đỏ (670 nm, 10 mW, 2 J/cm2). 

Tác giả Kreisler, 2002 [70] tìm thấy NBS tăng sinh theo cách phụ thuộc năng 

lượng hay thời gian chiếu và việc chiếu lặp lại có tác dụng kéo dài thời gian tác 

động in vitro của laser. So với nhóm chứng không chiếu, các nhóm có chiếu laser 

đều thể hiện sự tăng sinh cao hơn rõ rệt (p<0,01) ở 24 giờ sau chiếu nhưng chỉ có 

nhóm 7,84 J/cm2 (mật độ năng lượng cao nhất) giữ khác biệt có ý nghĩa đến 48 giờ. 

Khi chiếu lặp lại lần 2 và lần 3 tăng sinh cùng cao hơn có ý nghĩa và tiếp tục duy trì 

mức ý nghĩa đến ngày 2 và ngày 3. Trong khi, Saygun, 2008 [109] cũng ghi nhận 

tăng sinh tế bào ở các nhóm chiếu cao hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng. Tuy 

nhiên, lượng tế bào sống khi so sánh giữa nhóm chiếu 1 lần so với nhóm chiếu 2 lần 

lại khác biệt không ý nghĩa (119,6% so với 109%). 
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Thử nghiệm với 5 giá trị mật độ năng lượng, Basso, 2012 [21] không tìm 

thấy tương quan tuyến tính giữa tăng sinh tế bào và thời gian chiếu. So với nhóm 

chứng không chiếu, tăng sinh tế bào cao hơn có ý nghĩa theo thứ tự giảm dần ở các 

nhóm chiếu 3 J/cm2; 0,5 J/cm2; 7 J/cm2 và 1,5 J/cm2 (p<0,05). Nhóm chiếu 5 J/cm2 

cho kết quả tăng sinh khác biệt không ý nghĩa so với nhóm chứng. 

Tác giả Basso, 2016 [22] ghi nhận nhóm chiếu 0,5 J/cm2  cho kết quả tăng 

sinh tế bào khác biệt có ý nghĩa so với nhóm chứng không chiếu trong cùng điều 

kiện tế bào không tiếp xúc và có tiếp với các cytokine TNF-α, Il-6. Trong khi, 

Hakki, 2012 [55] không tìm thấy tác động tăng sinh tế bào ở nhóm chiếu 6 J/cm2  

(từ công suất 0,3 W). Tương tự, Haroli, 2019 [58] cũng ghi nhận kết quả laser 

không ảnh hưởng đến sự sống tế bào. 

Tác giả Frozanfar, 2013 [43] tìm thấy kết quả tăng sinh ở nhóm chiếu 4 

J/cm2 sau 24 giờ (106,5%) khác biệt không ý nghĩa so với nhóm chứng. Tăng sinh 

sau 48 giờ (114%) và 72 giờ (144,7%) cao hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng 

(p<0,05). Theo các tác giả này tác động của laser lên tế bào cần có thời gian đủ dài 

để thể hiện. 

Cùng với tác động tăng sinh tế bào, các nhóm chiếu 0,5 J/cm2 và 3 J/cm2 

trong nghiên cứu của Basso, 2012 [21] cùng làm tăng di cư tế bào khác biệt có ý 

nghĩa so với nhóm chứng không chiếu (p<0,05). Thử nghiệm với 3 giá trị mật độ 

năng lượng, Basso, 2016 [22] nhận thấy chỉ ở nhóm chiếu 0,5 J/cm2 có tăng di cư tế 

bào làm giảm tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vết thương nhiều hơn có ý nghĩa so với 

nhóm chứng không chiếu (p<0,05) trong điều kiện tế bào không tiếp xúc với các 

cytokine. 

1.2.3.2 Đáp ứng tiết các yếu tố tăng trưởng và tổng hợp collagen 

Sự giải phóng yếu tố tăng trưởng từ tế bào tổn thương và tế bào viêm là phần 

chính trong tiến trình lành thương. Các yếu tố tăng trưởng liên quan với NBS nướu 

đã được nghiên cứu bao gồm: yếu tố tăng trưởng NBS cơ bản (bFGF), yếu tố tăng 

trưởng nội mô mạch máu (VEGF), yếu tố tăng trưởng chuyển đổi beta (TGF –β), 



16 

yếu tố tăng trưởng tế bào sừng (KGF), yếu tố tăng trưởng dạng insulin-1 (IGF-1). 

Các yếu tố tăng trưởng vừa kể trên có vai trò điều tiết sự tăng sinh, di cư, biệt hoá 

và thực hiện chức năng của nhiều loại tế bào như NBS, tạo cốt bào, nguyên bào xê 

măng, tế bào nội mô là những tế bào cơ bản cho lành thương và tái tạo mô nha chu. 

Tác giả Damant, 2009 [35] nhận thấy laser ánh sáng hồng ngoại tốt hơn so 

với laser ánh sáng đỏ về phương diện tăng bFGF. Cụ thể nhóm chiếu laser 780 nm 

tăng bFGF cao hơn 1,49 lần so với nhóm chứng dương. Trong khi nhóm sử dụng 

laser ánh sáng đỏ InGaAlP 660nm không phát hiện bất kỳ thay đổi nào về bFGF. 

Tác giả Saygun, 2008 [109] tìm thấy nhóm chiếu 1 lần cao hơn nhóm chứng 

về 2 yếu tố tăng trưởng bFGF, IGF-1 (p<0,05), nhóm chiếu 2 lần cao hơn nhóm 

chứng về 2 yếu tố tăng trưởng bFGF, IGF-1 và thụ thể IGFBP3 (p<0,01). Tuy 

nhiên, khác biệt định lượng các yếu tố tăng trưởng giữa hai nhóm chiếu 1 lần và 

chiếu 2 lần là không có ý nghĩa. 

So với nhóm chứng không chiếu Hakki, 2012 [55] tìm thấy biểu hiện  

mARN collagen type I tăng có ý nghĩa ở nhóm chiếu 6 J/cm2. Nhóm chiếu 4 J/cm2 

trong nghiên cứu Frozanfar, 2013 [43] cũng đồng thời tăng biểu hiện gen collagen type 

I ở ngày 3 sau chiếu nhiều hơn gấp 5 lần so với nhóm chứng không chiếu (p<0,05). 

Cùng với tác động tăng sinh tế bào, nhóm chiếu 0,5 J/cm2 của Basso, 2016 [22]  

tăng biểu hiện gen collagen type I cao hơn có ý nghĩa trong điều kiện có tiếp xúc với 

TNF-α, IL-6. 

1.2.3.3 Đáp ứng ức chế sản xuất các cytokine hay các marker viêm 

Trong bệnh viêm nha chu (VNC), các vi khuẩn gây bệnh tạo các độc tố 

lipopolysaccharide và peptidoglycan. Các độc tố vi khuẩn xâm nhập vào mô nướu 

kích thích các tế bào ký chủ sản xuất các cytokine tiền viêm như IL-1β, TNF-α, 

PGE2 , IL-6, IL-8....Các tác nhân này có vai trò khởi phát và duy trì đáp ứng miễn 

dịch bệnh lý gây phá hủy mô mềm và tiêu xương ổ răng. Tác động làm giảm các 

cytokine hay các marker viêm này của laser có thể dùng giải thích cho cơ chế làm 

giảm viêm lâm sàng cũng như giảm cytokine trong tuần hoàn máu. Và do vậy laser 
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có thể tạo tác động tích cực lên tình trạng sức khoẻ toàn thân của bệnh nhân (Ren, 

2016) [100]. 

Các nghiên cứu đánh giá tác động của laser lên đáp ứng sản xuất các 

cytokine hay các marker viêm cùng được thực hiện trong điều kiện thử nghiệm có 

kích thích ngoài như độc tố vi khuẩn hay các cytokine ở nồng độ cao lên tế bào 

trước khi chiếu laser. Sự tiếp xúc với các độc tố vi khuẩn làm tăng khả năng tiết các 

cytokine tiền viêm như IL-1β, TNF-α, PGE2 trong khi sự tiếp xúc với cytokine làm 

giảm khả năng tiết các yếu tố tăng trưởng từ NBS nướu. Các mức năng lượng từ 

1,5- 16 J/cm2 đã được ghi nhận có ảnh hưởng đến tiềm năng điều tiết viêm của NBS 

nướu người. Các cơ chế liên quan với tác động điều tiết các cytokine hay các 

marker viêm của laser vẫn đang được tiếp tục nghiên cứu. 

Các tác giả Sakurai, 2000 [105] và Normura, 2001 [90] cùng ghi nhận các 

thông số chiếu có tác dụng ức chế sản xuất cytokine tiền viêm từ NBS nướu và ảnh 

hưởng ức chế này phụ thuộc thời gian chiếu. Thời gian chiếu càng dài tác dụng ức 

chế càng cao. So với nhóm chứng không chiếu, các nhóm chiếu 6, 10, 20 phút ức 

chế sản xuất PGE2 , IL-1β nhiều hơn ở mức ý nghĩa p<0,001 trong khi nhóm chiếu 3 

phút ức chế sản xuất PGE2  nhiều hơn  ở mức ý nghĩa p<0,05 và ức chế sản xuất IL-

1β nhiều hơn ở mức ý nghĩa p<0,01 trong cùng điều kiện tiếp xúc với độc tố vi 

khuẩn Campylobacter rectus. 

Tác giả Basso, 2016 [22] ghi nhận nhóm chiếu 0,5 J/cm2 có tác dụng điều 

hoà các cytokine gây hại cho quá trình lành thương. Cụ thể trong nghiên cứu này, 

biểu hiện gen các yếu tố tăng trưởng VEGF, COL-I, FGF2 tăng cao so với nhóm 

chứng không chiếu trong cùng điều kiện tiếp xúc với các cytokine TNF-α, IL-1β, 

IL-6, IL-8. Tác giả Lee, 2018 [73] nhận thấy nhóm có chiếu (8 J/cm2) có giảm biểu 

hiện gen các cytokine IL-1β, TNF-α, IL-6, IL-8 so với nhóm chứng trong cùng điều 

kiện môi trường nuôi cấy 35 mM glucose mô phỏng cho tình trạng tăng đường 

huyết (p<0,05). Kết quả này chứng tỏ laser năng lượng thấp có thể có tác dụng 

kháng viêm và có thể có lợi cho điều trị VNC ở bệnh nhân đái tháo đường. 
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So sánh giữa các giá trị mật độ năng lượng 0,84; 1,4; 1,97 J/cm2, Haroli, 

2019 [58] tìm thấy nhóm chiếu 1,97 J/cm2 có tác động ức chế sự tiết IL-6, IL-8. 

Điểm đặc biệt là các nhóm chiếu mật độ năng lượng thấp 0,84 và 1,4 J/cm2 lại gây 

tăng tiết  IL-6, IL-8. Kết quả tăng tiết cytokine ở các mức năng lượng thấp này là 

trái ngược với các nghiên cứu trước đây. 

Bảng 1.2 Tóm tắt các thông số và các đáp ứng tế bào trong các nghiên cứu đánh giá 

tác động của laser lên NBS nướu người 
Tác giả  (Năm) Bước 

sóng  
Công suất Mật độ năng 

lượng (J/cm2) 
Đáp ứng tế bào đánh giá 

Kreisler, 2001 [69] 810 nm 0,5; 1,0; 1,5; 
2,0; 2,5 W 

 Số lượng tế bào chết và sống 

Sakurai, 2000 [105] 830 nm 700 mW  0.95–6,32  Sản xuất PGE2 

Normura, 2001 [90] 830 nm 700 mW 3.95–7.90  Sản xuất IL-1β 

Almeida-Lopes, 2001 [12] 670 nm  
780 nm  
692 nm  
786 nm  

10 mW 
50 mW 
30 mW 

  2  

  

Tăng sinh tế bào  

Kreisler, 2002 [70] 809 nm  10 mW 1,96; 3,92; 
7,84 J/cm2 

Tăng sinh tế bào, bFGF  

Azevedo, 2006 [19] 660 nm  

 

10 mW 
 29 mW 

2  Sự sống tế bào 

Saygun, 2008 [109] 685 nm  25 mW 2  Tăng sinh tế bào, tiết bFGF, 
IGF-1, IGFBP3  

Damant, 2009 [35] 780 nm 
660 nm 

40 mW 3  
5  

Tiết bFGF, KGF 

Basso, 2012 [21] 780 nm 40 mW 0,5; 1,5; 3; 5; 7  Tăng sinh và di cư tế bào 

Hakki, 2012 [55] 904 nm 2 W 
1,5 W 
0,3 W 

20  
15  
6  

Tăng sinh tế bào, biểu hiện 
gen VEGF, KGF, collagen 
type I 

Frozanfar, 2013 [43] 810 nm  50 mW 4  Tăng sinh tế bào và biểu hiện 
gen collagen type I 

Basso, 2016 [22] 780 nm 25 mW 0,5; 1,5; 3 Tăng sinh tế bào, di cư tế bào, 
biểu hiện gen VEGF, COl-1, 
FGF2 

Lee, 2018 [73] 660 nm  70 mW 8 Biểu hiện gen IL-1β, TNF-α, 
IL-6, IL-8 

Harorli, 2019 [58] 940nm 0,3, 0,5, 0,7W 0,84; 1,4; 1,97 Sự sống tế bào, tiết IL-6, IL-8 
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1.3 ỨNG DỤNG LÂM SÀNG LASER CÔNG SUẤT THẤP ĐIỀU TRỊ VIÊM 

NHA CHU 

1.3.1. Laser dùng loại bỏ mô viêm và diệt khuẩn không quang động học  

Đa số các nghiên cứu lâm sàng sử dụng công suất ≤1 W trong điều trị không 

phẫu thuật và cùng chưa tìm thấy lợi ích của việc dùng laser kết hợp với điều trị kinh 

điển.   

Nghiên cứu của Cappuyns, 2012 [28] và của Giannopoulou, 2012 [50] có 

nhiều điểm tương đồng về thông số laser chọn (810 nm, 1 W, chế độ chiếu xung, 

thời gian chiếu 60 giây). Đối tượng là các bệnh nhân VNC mạn trong giai đoạn điều  

trị duy trì. So sánh giữa 3 phương thức điều trị: LC-XLMCR, LC-XLMCR kết hợp 

với laser khử nhiễm túi và LC-XLMCR kết hợp với liệu pháp quang động học 

kháng khuẩn, hai nghiên cứu này cho cùng kết quả cải thiện các chỉ số lâm sàng độ 

sâu túi (PD), chảy máu khi thăm khám (BOP), độ tụt nướu (GR) khác biệt không ý 

nghĩa giữa 3 nhóm. Giannopoulou, 2012 [50] đồng thời ghi nhận sự cải thiện các 

chỉ số sinh hóa  cũng khác biệt không ý nghĩa giữa 3 nhóm. Nghiên cứu của  

Cappuyns, 2012 [28] chứng tỏ nhóm kết hợp với laser khử nhiễm túi làm giảm 

nhiều hơn có ý nghĩa 3 loại vi khuẩn P. gingivalis, T. forsythensis, T. denticola so 

với 2 nhóm còn lại nhưng chỉ ở 14 ngày. Trong khi, ở 6 tháng sau điều trị nhóm 

LC-XLMCR và nhóm kết hợp liệu pháp quang động học giảm mạnh hơn 3 loại vi 

khuẩn vừa kể. Điều đáng lưu ý là cả hai nghiên cứu này đều cùng ghi nhận: nhóm 

dùng laser khử nhiễm túi có số cá thể có túi nha chu >4 mm và có biểu hiện chảy 

máu khi thăm khám sau điều trị cao hơn các nhóm khác. Kết quả này chứng tỏ về 

phương diện loại trừ túi nha chu, điều trị có kết hợp laser 810 nm loại bỏ mô bệnh 

và diệt khuẩn không quang động học không tốt bằng phương pháp kinh điển chỉ 

LC- XLMCR và LC- XLMCR kết hợp với liệu pháp quang động học. 

Nghiên cứu của Zingagle, 2012 [126] dùng laser (810 nm, 0,8 W, chiếu liên 

tục, thời gian chiếu 30-45 giây) để loại bỏ mô bệnh ở vách mềm của túi cho thấy kết 

quả ít tụt nướu hơn ở nhóm laser so với các nhóm còn lại. Dù kết quả khác biệt về 
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độ tụt nướu này không đạt mức ý nghĩa thống kê nhưng tác giả gợi ý laser có thể là 

giải pháp lựa chọn trong điều trị không phẫu thuật túi nha chu ở vùng răng thẩm 

mỹ.  

Nguyen, 2015 [89] so sánh hiệu quả của điều trị LC-XLMCR có và không 

dùng thêm laser trên đối tượng bệnh VNC đang trong giai đoạn điều trị duy trì. Kết 

quả ghi nhận dùng laser (904 nm, 0,8 W, chiếu liên tục, không giới hạn thời gian 

chiếu) kết hợp với LC-XLMCR điều trị các vị trí túi sâu ≥5 mm có biểu hiện chảy 

máu khi thăm khám cho cải thiện có ý nghĩa về các chỉ số PD, BOP, CAL và giảm 

IL-1β ở 3 tháng sau điều trị. Tuy nhiên, các cải thiện ở nhóm có dùng laser khác 

biệt không ý nghĩa so với chỉ LC-XLMCR.   

Duy nhất nghiên cứu của Kreisler, 2005 [71] tìm thấy lợi ích ưu thế của laser 

về bám dính lâm sàng. So sánh giữa hai nhóm có và không sử dụng laser kết hợp 

với LC-XLMCR tìm thấy nhóm có sử dụng laser (809 nm, 1 W, chiếu liên tục, thời 

gian chiếu 10 giây) cải thiện PD và CAL nhiều hơn (p<0,001) trong khi các thông 

số khác không khác biệt. Sự cải thiện về độ lung lay răng và độ sâu túi theo các tác 

giả có lẽ không chỉ do giảm vi khuẩn trong túi mà còn do việc dùng laser để cắt bỏ 

biểu mô túi dẫn đến kích thích tạo bám dính mô liên kết.  

Khác với các nghiên cứu ứng dụng laser cho điều trị không phẫu thuật như 

vừa kể, các nghiên cứu dùng laser loại bỏ mô bệnh ở vách mềm của túi kết hợp với 

điều trị phẫu thuật cùng sử dụng công suất >1 W, chế độ chiếu liên tục và cùng ghi 

nhận kết quả khác biệt không ý nghĩa giữa 2 nhóm có và không dùng laser về nhiều 

thông số lâm sàng. Gokhale, 2012 [51] (980 nm, 2,5 W) ghi nhận khác biệt về PlI, 

GI, PD, CAL giữa 2 nhóm là không ý nghĩa. Lobo, 2015 [76] (940 nm, 1,5 W) ghi 

nhận khác biệt không ý nghĩa giữa 2 nhóm về PlI, GI, PD, CAL, GR, TM. 

Jonnalagadda, 2018 [64] (810 nm; 1,5 W) cũng tìm thấy khác biệt không ý nghĩa 

giữa hai nhóm về PlI, GI, PD, CAL. 
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1.3.2 Laser dùng kích thích sinh học 

Các nghiên cứu lâm sàng kết hợp laser với tác dụng kích thích sinh học có 

khác biệt về thông số chiếu, cách sử dụng (cách chiếu, thời điểm chiếu, số lần 

chiếu) (Bảng 1.3). Điều đáng lưu ý là đáp ứng với điều trị theo thói quen hút thuốc 

và theo độ sâu túi nha chu ban đầu bắt đầu được quan tâm.  

Tác giả Aykol, 2011 [18] nghiên cứu trên 36 đối tượng VNC mạn mức độ từ 

trung bình đến nặng. Sau điều trị không phẫu thuật, các bệnh nhân được chia ngẫu 

nhiên thành 2 nhóm. Kết quả cho thấy sự cải thiện cao hơn có ý nghĩa các chỉ số 

chảy máu khe nướu (SBI), PD, CAL ở nhóm chiếu laser  so với nhóm chứng ở các 

thời điểm 3 và 6 tháng sau điều trị (p<0,001). Trong khi với các chỉ số sinh hóa 

khảo sát (MMP-1, TIMP-1, MMP-1/TIMP-1, TGF-β, b-FGF) chỉ tìm thấy sự giảm 

có ý nghĩa ở cả hai nhóm so với trước điều trị. Còn lại so sánh giữa hai nhóm đã 

không tìm thấy khác biệt nào ở cả 3 thời điểm đánh giá 1, 3 và 6 tháng sau điều trị. 

So sánh giữa các đối tượng có và không hút thuốc lá, nghiên cứu tìm thấy sự khác biệt 

về SBI và PD sau 6 tháng và về CAL sau 3 tháng điều trị. Theo các tác giả, các khác 

biệt này có thể liên quan với tác động tích cực của laser trên vi tuần hoàn, sản xuất 

collagen và cytokine vốn bị tác động âm tính của hút thuốc.  

Tác giả Makhlouf, 2012 [80] nghiên cứu trên đối tượng bệnh nhân VNC có 

túi 4-6 mm. Kết quả nghiên cứu với thiết kế nửa miệng cho thấy các vị trí thuộc 

phần hàm có chiếu laser thể hiện giảm độ sâu túi nhiều hơn có ý nghĩa so với các vị 

trí thuộc phần hàm chỉ LC- XLMCR ở 5 tuần và 3 tháng. Ngoài ra, mật độ xương 

trên phim ở phần hàm có chiếu laser cũng cao hơn có ý nghĩa so với phần hàm chỉ 

LC- XLMCR ở 6 -12 tháng. Nghiên cứu không tìm thấy khác biệt giữa các phần 

hàm có và không chiếu laser về mức IL-1β trong dịch nướu cũng như các chỉ số lâm 

sàng như GI và PlI.  

Nghiên cứu trên đối tượng bệnh VNC mạn, Pamuk, 2017 [92] không tìm 

thấy lợi ích thêm vào nào của phương pháp điều trị có kết hợp trên cả hai nhóm đối 

tượng có và không hút thuốc lá về tất cả các thông số lâm sàng (GI, PI, PD, BOP, 
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CAL). So sánh giữa các đối tượng hút và không hút thuốc lá cùng được điều trị có 

kết hợp laser cho thấy tỉ lệ tPA/PAI trong dịch nướu giảm có ý nghĩa sớm hơn ở 

người hút (ngày 7) so với người không hút (ngày 14). Điều này chứng tỏ việc dùng 

laser kết hợp với điều trị không phẫu thuật có thể có lợi cho giảm viêm và lành 

thương mô nha chu ở người hút thuốc lá. Theo các tác giả này, thời gian theo dõi 

ngắn chỉ 1 tháng và trung bình độ sâu túi nha chu <7 mm của mẫu có thể là lý do lý 

giải cho việc chưa tìm thấy khác biệt có ý nghĩa giữa hai phương pháp điều trị.  

Sử dụng thiết kế nửa miệng đánh giá hiệu quả giảm đau của laser sau phẫu 

thuật vạt trên các túi 5-7 mm ở hai bên hàm dưới, Heidari, 2018 [59] nhận thấy so 

với phần hàm không kết hợp laser, phần hàm có kết hợp laser chứng tỏ ít đau hơn 

sau phẫu thuật ở các ngày 2, 3, 4, 5, 6, 7 (p<0,05) và số lượng thuốc giảm đau sử 

dụng cũng ít hơn có ý nghĩa ở các ngày 3, 7 (p<0,05).  

1.3.3 Xu hướng kết hợp các tác dụng điều trị  

Lập luận của các nhà lâm sàng là tìm hiệu ứng hiệp đồng từ sự phối hợp điều 

trị. Cùng với các laser bước sóng khác, một số nghiên cứu với laser diode bước 

sóng 810 nm đã tìm thấy lợi ích của việc kết hợp các tác dụng điều trị. 

1.3.3.1 Kết hợp loại mô viêm và diệt khuẩn không quang động học với thuốc 

kháng khuẩn tại chỗ  

Nghiên cứu của Kachapilly, 2016 [65] so sánh sự cải thiện về lâm sàng giữa 

các nhóm vị trí túi nha chu có độ sâu 5-7 mm ở mặt bên các răng bao gồm các 

nhóm: nhóm 1 (nhóm chứng) chỉ LC-XLMCR, nhóm 2: LC-XLMCR + chiếu laser, 

nhóm 3: LC-XLMCR + chip CHX (chlorhrexidine chip), nhóm 4: LC-XLMCR+ 

chiếu laser + chip CHX. Kết quả sau 3 tháng ghi nhận cải thiện về PD và CAL ở 

nhóm có dùng CHX và nhóm dùng kết hợp laser với CHX cao hơn có ý nghĩa thống 

kê so với nhóm chứng. Trong khi nhóm LC-XLMCR kết hợp với laser không chứng 

tỏ sự khác biệt có ý nghĩa so với nhóm chứng. Kết quả của nghiên cứu này được lý 

giải là tác dụng cộng hưởng của nhiều tác nhân tham gia điều trị: laser diệt khuẩn 

trong túi nha chu (810 nm, 0,5 W chiếu liên tục 10 giây cho 1 vị trí túi) giúp loại bỏ 
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mảng bám vi khuẩn trong mô hoại tử ở vách mềm của túi và tác nhân kháng khuẩn 

tại chỗ chip CHX (dạng phóng thích chậm đặt vào túi) cho sự phóng thích tác nhân 

cao hơn 10-100 lần so với mức phóng thích từ kháng sinh dùng toàn thân.  

1.3.3.2 Kết hợp loại bỏ mô viêm và diệt khuẩn không quang động học với diệt 

khuẩn quang động học 

 Nghiên cứu của Giannelli, 2015 [49] kết hợp 2 loại laser diode 810 nm dùng 

loại bỏ biểu mô ở mặt ngoài và trong vách mềm túi với laser 635 nm và thuốc 

nhuộm xanh methylen 0,3% dùng khử nhiễm mặt chân răng và xương ổ răng trên 

đối tượng VNC mạn. Kết quả theo dõi sau 4 năm ghi nhận sự cải thiện các chỉ số 

lâm sàng PD, CAL và tế bào (gồm các vi khuẩn, hồng cầu, bạch cầu đa nhân, biểu 

mô hư hại) ở nhóm có kết hợp laser cao hơn và kéo dài hơn so với nhóm không 

dùng laser. Hiệu quả cao và kéo dài ở đây được cho là kết hợp của laser đã loại bỏ 

nguồn vi khuẩn trú ẩn trong các tế bào biểu mô ở vách túi và chu kỳ diệt khuẩn 

quang động học ngăn sự tái nhiễm.  

1.3.3.3 Kết hợp loại bỏ mô viêm và diệt khuẩn không quang động học với kích 

thích sinh học  

Trong điều trị túi nha chu, phẫu thuật vạt nói chung có các chỉ định như sau: 

(i) tạo lối vào trực tiếp để XLMCR, (ii) sửa chữa các bất thường về hình thái nướu, 

(iii) giảm độ sâu túi nha chu. Hạn chế của điều trị phẫu thuật vạt là tụt nướu sau 

điều trị có thể ảnh hưởng đến thẩm mỹ, gây quá cảm ngà chân răng dẫn đến giảm 

khả năng tự kiểm soát mảng bám của bệnh nhân và sâu chân răng. Trong số các kỹ 

thuật vạt điều trị túi nha chu, vạt Widman biến đổi được xem là kỹ thuật điều trị bảo 

tồn vì lượng mô cắt bỏ là tối thiểu (Deas, 2016) [36]. Vạt Widman biến đổi cũng có 

các ưu điểm như đạt được sự áp sát của mô mềm vào mặt chân răng, giảm thiểu 

chấn thương do để lộ mô liên kết và xương ổ răng, ít gây tụt nướu để lộ mặt chân 

răng làm ảnh hưởng thẩm mỹ cho vùng răng trước so với các kỹ thuật vạt khác (vạt 

Widman nguyên thủy, vạt Newmann, vạt Kirkland, vạt đặt về phía chóp), [75].  
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Hình 1.3 Kỹ thuật phẫu thuật vạt Widman biến đổi  

(...... hướng lưỡi dao phẫu thuật) 

A. Lưỡi dao song song với trục dài của răng (đường rạch 1), B. Lưỡi dao đặt trong 

khe nướu (đường rạch 2), C. Lưỡi dao vuông góc với mặt chân răng (đường rạch 3) 

"Nguồn: Lindhe, 2008"[75] 

 

Laser mức năng lượng thấp được dùng kết hợp với phẫu thuật vạt trong điều 

trị viêm nha chu nhằm thúc đẩy sửa chữa và tái tạo mô nha chu đồng thời giảm tác 

dụng phụ sau phẫu thuật (giảm viêm, giảm phù nề và giảm đau).  

Hiện chỉ có 2 nghiên cứu dùng kết hợp cả hai tác dụng laser loại bỏ mô bệnh 

ở vách mềm của túi và tác dụng kích thích sinh học trong điều trị phẫu thuật. 

Xem xét hiệu quả của laser công suất thấp lên kết quả lành thương và giảm 

đau sau phẫu thuật vạt Widman biến đổi, Sanz-Moliner, 2013 [108] ghi nhận ở 1 

tuần sau phẫu thuật, nhóm phẫu thuật kết hợp laser (1 W, chiếu liên tục loại mô 

bệnh ở vách mềm túi nha chu và 0,1W, chiếu liên tục, mật độ năng lượng 4J/cm2 

kích thích sinh học) chứng tỏ giảm phù nề mô nhiều hơn (p<0,05) và giảm đau 

nhiều hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng chỉ phẫu thuật (điểm số VAS nhóm chứng 



25 

là 3,16±2,7 so với nhóm laser là 2,4±1,9; p<0,0001). 7/13 bệnh nhân trong nghiên 

cứu này là có hút thuốc lá. Nhưng kết quả không tìm thấy ảnh hưởng của hút thuốc 

lên các thông số lâm sàng khảo sát. Nghiên cứu kết luận dùng kết hợp laser giúp 

giảm phù nề mô và giảm đau sau phẫu thuật vạt Widman biến đổi.  

Tác giả Aena, 2015 [10] sử dụng thiết kế nghiên cứu và các thông số tương 

tự nghiên cứu của Sanz-Moliner, 2013 [108]. Thiết kế nửa miệng ngẫu nhiên trên 

các đối tượng đã qua điều trị không phẫu thuật ít nhất 6 tuần, các răng cùng nhóm 

thuộc hai phần hàm đối bên có túi nha chu ≥5 mm được chia ngẫu nhiên vào nhóm 

chứng chỉ phẫu thuật vạt Widman biến đổi và nhóm thử nghiệm dùng kết hợp laser 

với phẫu thuật vạt Widman biến đổi. Kết quả ghi nhận so với nhóm chứng, nhóm có 

dùng laser chứng tỏ chỉ số chảy máu gai nướu (PBI) thấp hơn (p<0,01) ở 6 tháng, 

giảm PD nhiều hơn ở 9 tháng (p<0,01) và giảm CAL nhiều ở cả 6 tháng (p<0,036) 

và 9 tháng (p<0,001) sau điều trị. 

Bảng 1.3 Tóm tắt các thông số trong các nghiên cứu ứng dụng lâm sàng laser 

tác dụng kích thích sinh học 

Tác giả / Năm Bước 
sóng 
(nm) 

Công 
suất 

 

Thời 
gian 

(giây) 

Mật độ 
năng 
lượng 

(J/cm2) 

Số lần chiếu- Cách chiếu 

Aykol, 2011 [18] 808 250 mW 10-20 4 3 lần, ngày 1, 2 và 7 

Makhouf, 2012 [80] 830 100 mW 30 3 10 lần (6 lần /2 tuần đầu, 2 lần 

/tuần 3, 1 lần /tuần 4 và 5) 

Sanz-Moliner, 2013 [108] 810 100 mW  4 1 lần (trước khi khâu đóng vạt) 

Aena, 2015 [9] 810 100 mW  4 1 lần (trước khi khâu đóng vạt) 

Pamuk, 2017 [92] 940 300 mW  3,4 3 lần, ngày 1, 2 và 7 

Heidari, 2018 [59] 940 0,5 W 112 20 1 lần (trước khi khâu đóng vạt) 
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1.4 NHẬN ĐỊNH CHUNG TỪ TỔNG QUAN 

Laser diode 810 nm đã là biện pháp hỗ trợ cho điều trị nha chu kinh điển từ 

không phẫu thuật đến phẫu thuật.  

Các nghiên cứu trên tế bào  

Do có vai trò quan trọng trong lành thương, duy trì và sửa chữa mô liên kết 

nướu nên NBS nướu được sử dụng làm phương tiện nghiên cứu tác động của laser 

lên lành thương sau điều trị nha chu.  

Đáp ứng sinh học của tế bào thay đổi theo thông số laser tác động. Kết quả 

đánh giá các đáp ứng của tế bào dưới tác động của laser có ý nghĩa cung cấp bằng 

chứng về tính an toàn, tiềm năng ứng dụng, giúp nhận diện tập hợp các thông số tối 

ưu và góp phần làm sáng tỏ cơ chế tác động của laser trong sinh học lành thương 

sau điều trị. Ý nghĩa các đáp ứng của tế bào liên quan đến lành thương trong điều trị 

nha chu tìm thấy ở các nghiên cứu in vitro là câu hỏi đặt ra cho các nghiên cứu ứng 

dụng lâm sàng. 

Các nghiên cứu ứng dụng lâm sàng 

Ngoài diệt khuẩn và loại bỏ mô bệnh, các tác dụng tích cực trên tế bào NBS 

nướu trong điều tiết hay kích thích sinh học có thể làm laser có vai trò lớn hơn trong 

lành thương sau điều trị nha chu. Đã có một số bằng chứng có lợi của laser diode 

công suất thấp trong nhiều ứng dụng điều trị nha chu từ không phẫu thuật đến phẫu 

thuật. Xu hướng sử dụng kết hợp các phương thức điều trị để đạt hiệu ứng hiệp 

đồng đang dần được quan tâm hơn vì có thể mang lại lợi ích rõ hơn. 

Số lượng nghiên cứu ứng dụng lâm sàng điều trị viêm nha chu bằng phương 

pháp phẫu thuật kết hợp với laser diode bước sóng 810 nm còn ít. Chưa có chuẩn 

mực rõ ràng về thông số chiếu và cách sử dụng cho mỗi tác dụng điều trị. Đối tượng 

hưởng được lợi ích của laser vẫn còn đang tìm kiếm.  
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CHƯƠNG 2: 

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

Công trình được trình bày trong luận án gồm hai nghiên cứu độc lập nhưng 

bổ sung cho nhau về mặt nội dung 

2.1 NGHIÊN CỨU IN VITRO 

2.1.1 Thiết kế nghiên cứu  

Nghiên cứu in vitro. 

2.1.2  Đối tượng nghiên cứu 

Đối tượng nghiên cứu là nguyên bào sợi nướu người được nuôi cấy và phân 

lập từ mô nướu của bệnh nhân có chỉ định phẫu thuật cắt nướu vùng răng trước trên 

vì lý do thẩm mỹ.  

Điều kiện chọn mẫu: 

Tiêu chuẩn chọn: 

- Đối với bệnh nhân: có sức khỏe toàn thân tốt, vệ sinh răng miệng tốt. 

- Đối với vùng phẫu thuật: các răng trong vùng phẫu thuật không bị sâu, 

không bị bệnh nha chu, nướu không biểu hiện viêm đỏ hay chảy máu khi 

thăm khám. 

Tiêu chuẩn loại trừ: 

- Bệnh nhân có dùng thuốc ảnh hưởng đến mô nướu.  

- Bệnh nhân là phụ nữ đang mang thai hay cho con bú. 

- Bệnh nhân hiện đang có thói quen hút thuốc lá. 

Mô nướu được thu nhận với sự đồng ý của bệnh nhân trong điều kiện vô 

trùng của phòng mổ (Hình 2.4). Phẫu thuật cắt nướu do tác giả luận án thực hiện.  

Mô nướu được cho vào dung dịch bảo quản có chứa kháng sinh và nhanh 

chóng chuyển đến phòng thí nghiệm để tiến hành nuôi cấy và phân lập trong vòng 

24 giờ.  
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Hình 2.4 Hình lâm sàng phẫu thuật cắt nướu vì lý do thẩm mỹ và mẫu mô nướu  

thu nhận được 

2.1.3 Thời gian - Địa điểm nghiên cứu 

Thời gian nghiên cứu: từ tháng 9 năm 2016 đến tháng 5 năm 2017. 

Địa điểm nghiên cứu: Phòng thí nghiệm Bộ môn Sinh lý học và Công nghệ 

sinh học động vật – Khoa Sinh học và Công nghệ sinh học, Trường Đại học Khoa 

học tự nhiên – Đại học Quốc gia TP. Hồ Chí Minh. 

2.1.4 Cỡ mẫu nghiên cứu 

Ba mẫu tế bào nguyên bào sợi nướu người nuôi cấy và phân lập từ 3 mẫu mô 

nướu của 3 bệnh nhân.  

2.1.5 Biến số 

Bảng 2.4 Tóm tắt các biến trong nghiên cứu in vitro 

Tên biến Loại biến Giá trị biến 

Tăng sinh tế bào Liên tục Mật độ quang OD  

Di cư tế bào Liên tục Tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào 

 
2.1.6 Phương tiện nghiên cứu 

Dụng cụ 

Ống falcon 15, 50 ml (Omnicell) 
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Bình Roux 25 cm2 (Nunc) 

Đĩa nuôi 96 giếng và 35 mm (Nunc) 

Micropipette (Omnicell) 

Đầu tip pipette (ThermoFisher)  

Hoá chất  

Gồm các dung dịch và môi trường nuôi cấy được cung cấp bởi Sigma-Aldrich 

- Dung dịch bảo quản mẫu mô có chứa kháng sinh: 

Dung dịch DMEM (Dulbecco's Modified Eagle Medium) bổ sung kháng sinh 3X: 

300 UI/ml Penicillin, 300 µg/ml Streptomycin.  

- Dung dịch PBS 1X:  

9 nước cất 2 lần hấp khử trùng bổ sung 1PBS 10X (Phosphate Buffer Saline, 

Gibco) bổ sung kháng sinh 500 µg/ml Streptomycin and 500 UI/ml Penicillin.   

- Môi trường nuôi cấy mô và tế bào: 

DMEM/F12 (Dulbecco's Modified Eagle Medium: Nutrient Mixture F-12) bổ  sung 

10% FBS (Fetal bovine serum), 100 UI/ml Penicillin, 100 µg/ml Streptomycin 

- MTT (3-(4,5- dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide) 5 

mg/ml 

- DMSO/ethanol (1:1)  

- Trypsin-EDTA 0,25%  

Thiết bị 
 

Tủ nuôi cấy tế bào (Sanyo)  

Tủ thao tác vô trùng (Nuaire)  

Kính hiển vi đảo ngược (Narisshage) 

Máy ly tâm (Hettich)  

Máy đo mật độ quang  
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Máy laser Picasso Lite (Densply) và đầu tip đường kính 400 µm, dài 10 mm 

Các thông số kỹ thuật của Máy laser diode 810nm	(Picasso Lite) (Hình 2.5) 

Laser loại IV  

Môi trường hoạt chất: GaAlAs 

Bước sóng: 810 nm ± 10 nm 

Công suất phát: 0.1 – 2.5 Watts ± 20% 

Chế độ phát: xung và liên tục 

Thời gian mỗi xung: 10 ms – 9.9s 

Khoảng cách giữa 2 xung: 10ms –90 ms 

Chùm tia dẫn: laser diode 635 nm± 20% 

công suất tối đa 5 mW 

 

 
Hình 2.5 Thiết bị laser Picasso Lite 

2.1.7 Tiến trình thực hiện nghiên cứu 

Gồm các bước chuẩn bị mẫu tế bào, tác động laser lên tế bào và đánh giá kết 

quả trong từng thử nghiệm.  

Chuẩn bị  mẫu tế bào nghiên cứu:  

Thực hiện nuôi cấy và phân lập nguyên bào sợi theo phương pháp nuôi cấy 

mảnh mô theo qui trình của tác giả Trần Lê Bảo Hà, 2009 [2].  

Các đặc điểm của mẫu tế bào thu nhận (Hình 2.6):  

- Về hình thái: quan sát dưới hính hiển vi đảo ngược tế bào có dạng hình thoi 

thuôn dài hai đầu của nguyên bào sợi.  

- Bản chất trung mô của các nguyên bào sợi được xác định bằng nhuộm hóa 

tế bào miễn dịch: biểu hiện dương tính với Vimentin- marker của tế bào trung mô 

và âm tính với Cytokeratine- marker của tế bào biểu mô. 
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Hình 2.6 Phân lập và nuôi cấy nguyên bào sợi nướu người 

Tế bào phát triển từ mảnh mô ở (A)  ngày 7, (B) ngày 10, (C) ngày 15, (D) Tế bào  

sau 4 lần cấy chuyền ở ngày 15, (E) biểu hiện dương tính với nhuộm Vimentin, (F) biểu 

hiện âm tính với nhuộm Cytokeratine. 

NBS nướu người thu nhận được ở thế hệ P3 chứa trong các eppendorf 1,5 ml 

được lưu trữ trong nitơ lỏng ở nhiệt độ -1960C. Trước khi thực hiện các thử nghiệm 

đánh giá tác động của laser lên tế bào, tế bào được rã đông nhanh trong tủ ủ ấm môi 

trường ở nhiệt độ 370C cho đến khi khối tế bào đông tan hoàn toàn. Các tế bào ở thế 

hệ P3 tiếp tục cấy chuyền đến thế hệ P4 để tế bào đạt sự đồng nhất về hình dạng. 

Các bước thực hiện cấy chuyền như sau: 

- Hút bỏ môi trường nuôi cấy cũ trong bình nuôi cấy 

- Rửa bề mặt với 2ml PBS (rửa 2 lần), hút bỏ PBS ở lần cuối 

- Bổ sung 1ml Trypsin-EDTA 0,25% vào bình nuôi cấy để tách tế bào 

- Ủ trong tủ ủ ấm môi trường trong 2-3 phút cho tế bào tách hết khỏi bề mặt 

bình nuôi 

- Bổ sung 2 ml môi trường nuôi cấy vào bình để bất hoạt Trypsin 

- Hút chuyển dung dịch tế bào vào ống ly tâm, ly tâm ở vận tốc 3000 

vòng/phút trong 5 phút 

- Loại bỏ dịch nổi và tái huyền phù cặn tế bào bằng 8ml môi trường nuôi cấy 
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- Hút dung dịch tế bào vào bình nuôi cấy mới (4 ml/bình) 

- Nuôi tế bào trong tủ nuôi  

- Thay môi trường 2 ngày 1 lần 

- Theo dõi sự tăng sinh của các tế bào P4 khi chúng trải thành lớp đơn phủ bề 

mặt bình Roux đạt độ bao phủ khoảng 80% (khoảng 2 tuần). Lúc này các tế bào thế 

hệ P4 đã sẵn sàng cho các thử nghiệm. 

Cách thức tác động laser lên tế bào:  

Các thông số chiếu ở nhóm 1 dùng với đầu chiếu kích hoạt (mô phỏng đầu 

chiếu với tác dụng loại bỏ mô viêm và biểu mô). Các thông số chiếu ở nhóm 2 và 3 

dùng với đầu chiếu không kích hoạt.  

Kích hoạt đầu chiếu:  

Dùng một miếng giấy than thử khớp cắn. Trước kích hoạt đầu chiếu tạo điểm 

sáng màu đỏ khi đạp pê-đan máy laser. Đặt máy ở công suất 1 W, chế độ chiếu liên 

tục. Chạm đầu chiếu vào giấy than và đạp pê-đan máy cho đến khi thấy cháy và bốc 

khói ở điểm tiếp xúc giữa giấy than và đầu chiếu. Lặp lại khoảng 3-5 lần. Đầu chiếu 

phủ một chấm đen 1-2 mm (chất hấp thu sậm màu). Sau kích hoạt, đầu chiếu tạo 

điểm sáng màu cam khi đạp pê-đan máy. 

 

Hình 2.7 Đầu chiếu đường kính 400µm 

A. Không kích hoạt , B. Có kích hoạt 
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Bảng 2.5 Tóm tắt các thông số cài đặt cho các nhóm trong nghiên cứu in vitro 

 Công suất chiếu 

(W) 

Dạng 

sóng 

Thời gian chiếu 

(giây) 

Ứng dụng lâm sàng 

Nhóm 1 0,8  

Có kích hoạt đầu tip 

Liên tục 20 Loại bỏ mô viêm  

và biểu mô túi  

Nhóm 2 1,5 Xung 5 Khử nhiễm túi 

 

Nhóm 3 0,1 Liên tục 15 Kích thích sinh học 

 

Nhóm 4 Không chiếu 
 

Thử nghiệm tăng sinh tế bào  

Tế bào ở thế hệ P4 đã chuẩn bị như trên được cấy vào đĩa 96 giếng với mật 

độ 103 tế bào/ giếng. Sau đó, thêm môi trường nuôi cấy vào các giếng và đưa đĩa 

vào tủ nuôi ở 37oC, 5 % CO2 trong 24 giờ để tế bào ổn định và bám dính trước khi 

chiếu laser. Trên một đĩa nuôi, các giếng tế bào được phân chia thành 4 nhóm.  

Phân bố 4 giếng cho một nhóm và khoảng cách 2 giếng để trống giữa các nhóm 

(Hình 2.7). 

 
Hình 2.8 Bố trí các giếng tế bào trong thử nghiệm đánh giá tăng sinh tế bào 

Ngay trước khi chiếu, môi trường nuôi cấy được rút hết khỏi các giếng đã 

chuẩn bị. Thông số chiếu cài đặt cho mỗi nhóm được tóm tắt trong Bảng 2.4. Trình 

tự chiếu laser được thống nhất giữa các lần lặp lại, bắt đầu từ các giếng nhóm 1 đến 
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các giếng nhóm 2 và các giếng nhóm 3. Các giếng ở nhóm 4 là nhóm chứng không 

chiếu. Đối với các giếng thuộc nhóm 1, chiếu 20 giây nghỉ 20 giây. Trong thời gian 

chiếu, sợi quang 400 µm đặt vuông góc với đáy giếng và đầu tip cách đáy giếng 5 mm. 

Di chuyển sợi quang theo hình zic-zac để chùm tia chiếu phủ đầy bề mặt đáy giếng.  

Sau khi chiếu laser, các giếng nuôi tế bào được rửa 1 lần với PBS, bổ sung 

môi trường nuôi cấy mới và đưa đĩa vào tủ nuôi ở 37 o C, 5 % CO2  tiếp tục nuôi để 

đánh giá sự tăng sinh tế bào. 

Sự tăng sinh tế bào được đánh giá ở các thời điểm ngày 1 (N1), ngày 3 (N3), 

ngày 5 (N5), ngày 7 (N7) và ngày 9 (N9) ngày sau chiếu bằng phương pháp MTT.  

Ở các mốc thời gian đánh giá, loại bỏ môi trường cũ ở các giếng thêm vào môi 

trường mới và 100 µl dung dịch MTT 5 mg/ml. Trộn đều dung dịch ở mỗi giếng và 

đưa đĩa vào tủ ủ ấm trong 4 giờ. Sau đó, hút bỏ toàn bộ môi trường và cho vào 100µl 

dung dịch DMSO/ethanol (1:1). Tiếp tục ủ đĩa trong 12 giờ. Sau ủ, đĩa được đưa vào 

máy đo mật độ quang để ghi nhận mật độ quang của dung dịch ở các giếng. 

Sự tăng sinh tế bào được đánh giá định lượng thông qua tương quan giữa mật 

độ quang (OD) đo ở bước sóng 595 nm với mật độ tế bào. Mật độ quang càng cao 

chứng tỏ số lượng tế bào sống càng nhiều hay tăng sinh tế bào càng cao.  

Thử nghiệm được lặp lại 3 lần trên 3 đĩa khác nhau. 

Thử nghiệm lành thương in-vitro  

Tế bào ở thế hệ P4 đã chuẩn bị được cấy vào đĩa nuôi 35 mm với mật độ 

5x103 tế bào/ đĩa. Sau khi cấy tế bào vào đĩa thêm môi trường nuôi cấy vào và đưa 

đĩa vào tủ nuôi. Sau 48 giờ nuôi, tế bào có độ bao phủ đạt 90% trên đĩa. Dùng đầu 

tip pipette p200 tạo hai đường rạch thẳng vuông góc với nhau trên bề mặt lớp đơn tế 

bào đang bám dính vào đáy đĩa nuôi. Các tế bào bong lên ở đường rạch được rửa và 

loại bỏ 1 lần bằng dung dịch PBS. Khoảng trống của đường rạch mô phỏng cho vết 

thương nằm giữa hai mép tế bào. 

Kết quả tạo các vết thương in vitro được kiểm tra dưới kính hiển vi đảo 

ngược (Hình 2.9 A). Dùng bút lông vẽ 4 hình tròn đường kính 6 mm ở mặt dưới đáy 
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đĩa tương ứng với các vùng thử nghiệm (Hình 2.9 B) và đánh dấu các điểm tham 

chiếu. 

Tế bào được bỏ đói 24 giờ trước thí nghiệm trong môi trường nuôi không 

huyết thanh. Ngay trước khi chiếu môi trường nuôi cấy được rút hết khỏi đĩa nuôi 

đã chuẩn bị. Thông số chiếu cài đặt cho mỗi nhóm được tóm tắt trong Bảng 2.4. 

Trình tự chiếu laser thống nhất giữa các lần lặp lại, bắt đầu từ nhóm 1 đến nhóm 2 

đến nhóm 3 và nhóm 4 là nhóm chứng không chiếu. Trong thời gian chiếu, sợi 

quang 400 µm đặt vuông góc với đáy đĩa và đầu tip cách đáy đĩa 5 mm. Di chuyển 

sợi quang theo hình zic-zac để chùm tia chiếu quét trên diện tích chiếu là hình tròn 

đường kính 6 mm (tương đương với diện tích 0,3 cm2) đã vẽ. 

  

Hình 2.9 Vết thương in vitro và bố trí các nhóm thử nghiệm trên đĩa 35 mm 

(A) Vết thương in vitro tạo bằng đầu pipette p200 trên lớp tế bào đơn  

(B) Bố trí các nhóm thử nghiệm trên đĩa 35 mm sau khi tạo hai đường rạch tạo 

khoảng trống (đường màu xanh). 

Sau chiếu laser, các đĩa nuôi tế bào được rửa 1 lần với PBS, bổ sung môi 

trường nuôi cấy mới và đưa đĩa vào tủ nuôi tiếp tục nuôi để đánh giá sự di cư tế bào. 

Quan sát và chụp hình các vị trí tham chiếu dưới kính hiển vi đảo ngược tại 

các mốc thời gian 0 giờ, 24 giờ và 48 giờ ghi nhận hình ảnh di cư của tế bào vào 

khoảng trống đường rạch. Sau mỗi lần quan sát đặt lại đĩa vào tủ nuôi.   
Đánh giá định lượng mức độ di cư tế bào bằng phần mềm phân tích hình ảnh 

Image J 1.50i (Wayne Rasband, Nationnal Institutes of Health, Bethesda, MD). 

(http://wsr.imagej.net/download/ImageJ-osx-java8.zip) 
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Kết quả ghi nhận tỉ lệ phần trăm diện tích vết thương in vitro hay vùng vô 

bào của mỗi vùng thử nghiệm tại mỗi thời điểm. Tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô 

bào càng nhỏ chứng tỏ diện tích vùng vô bào càng thu hẹp và số lượng tế bào di cư 

vào khoảng trống đường rạch càng nhiều (Phụ lục 4).  

Thử nghiệm cũng được lặp lại 3 lần trên 3 đĩa khác nhau. 

 
Hình 2.10 Vết thương in vitro và sự di cư tế bào vào vết thương 

A, B, C. Hình ghi nhận bằng máy ảnh - D, E, F. Hình phân tích với phần mềm Image J 

1.50i. A,D. Trước chiếu laser, B, E. Sau chiếu 24 giờ, C, F. Sau chiếu 48 giờ. 

(Nguồn: Nhóm chứng từ thí nghiệm này) 
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2.1.8 Kiểm soát sai lệch 

- Một cử nhân thuộc Bộ môn Sinh lý học và Công nghệ sinh học động vật –

Khoa Sinh học và Công nghệ sinh học Trường Đại học Khoa học tự nhiên phụ trách 

làm thử nghiệm MTT, thử nghiệm lành thương in-vitro, chụp hình dưới kính hiển vi 

theo quy trình của phòng thí nghiệm. Người này không biết về các thông số chiếu ở 

mỗi nhóm. 

- Tác giả luận án thực hiện chiếu laser theo trình tự thống nhất giữa các lần 

lặp lại, bắt đầu từ nhóm 1 đến nhóm 2 đến nhóm 3, nhóm 4 là nhóm chứng không 

chiếu. 

- Đánh giá tăng sinh tế bào thực hiện bằng máy cho nên bảo đảm tính khách 

quan. 

- Các hình quan sát và đánh giá trong thử nghiệm di cư tế bào được chụp 

dưới cùng điều kiện và thông số. Thao tác phân tích hình bằng phần mềm được tuỳ 

chỉnh các thông số với mục đích nhìn thấy rõ hình ảnh nhất và các thông số gần như 

nhau giữa các lần phân tích để đảm bảo giảm thiểu sai lệch. Người phân tích hình 

không biết thông tin về nhóm hình chụp. 

2.1.9 Phương pháp xử lý số liệu 

Số liệu thu thập được nhập và phân tích thống kê với phần mềm thống kê 

SPSS 23.0. (IBM, NY). 

Thống kê mô tả 

- Giá trị mật độ quang được ghi nhận bằng giá trị trung vị và khoảng tứ phân 

vị 

- Tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào ghi nhận bằng giá trị trung bình và độ 

lệch chuẩn. 

Thống kê suy lý 

- Phân phối chuẩn được kiểm tra với kiểm định Shapiro-Wilk. 

- Kiểm định Kruskal - Wallis so sánh mật độ quang giữa các nhóm ở các thời 

điểm. 



38 

- Kiểm định Mann-Whitney U so sánh mật độ quang giữa các cặp nhóm ở 

T9. 

- Kiểm định phương sai một yếu tố One-way ANOVA (Post Hoc Tests 

Turkey HSD) so sánh trung bình tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào giữa các 

nhóm ở các thời điểm. 

- Các phép kiểm được tiến hành với độ tin cậy ở mức xác suất p=95% và 

phần mềm thống kê SPSS 23.0 (IBM, NY). 

2.2 NGHIÊN CỨU LÂM SÀNG  

2.2.1 Thiết kế nghiên cứu 

Thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên, có nhóm chứng. 

2.2.2 Đối tượng nghiên cứu 

2.2.2.1 Dân số chọn mẫu: Bệnh nhân đến khám và điều trị VNC tại Khoa Răng 

Hàm Mặt Đại Học Y Dược TP. Hồ Chí Minh.  

2.2.2.2 Tiêu chí chọn mẫu 

Tiêu chí lựa chọn: 

- Bệnh nhân được chẩn đoán VNC mạn toàn thể theo Cập nhật phân loại của 

Hiệp hội Nha chu Hoa kỳ 1999 [9]. Các tiêu chí chẩn đoán bao gồm: (i) có một hay 

nhiều hơn một vị trí túi có biểu hiện chảy máu khi thăm khám, có biểu hiện tiêu 

xương trên phim X quang và độ sâu thăm dò >3mm hay có mất bám dính lâm sàng, 

(ii) tuổi >25, (iii) có >30% các răng có biểu hiện bệnh. 

- Bệnh nhân đã qua giai đoạn điều trị không phẫu thuật ít nhất 4 tuần, có chỉ 

định phẫu thuật vạt cho các răng thuộc hai phần hàm đối bên, trong đó mỗi răng có 

ít nhất 2 vị trí túi sâu ≥ 5 mm và có biểu hiện chảy máu thăm khám.  

- Bệnh nhân có ít nhất 16 răng thật trong đó ít nhất 4 răng trên một phần hàm 

không tính răng 8. 

- Bệnh nhân không điều trị kháng sinh hay kháng viêm trên 10 ngày trong 

vòng 3 tháng trước. 
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- Bệnh nhân đồng ý tự nguyện tham gia nghiên cứu sau khi được thông báo 

về  mục đích nghiên cứu. 

- Răng chọn nghiên cứu không có phục hồi dưới nướu, xoang sâu, bệnh lý 

nội nha, lung lay độ III, chấn thương khớp cắn. 

Tiêu chí loại trừ:  

- Bệnh nhân là nữ đang có thai hay cho con bú. 

- Bệnh nhân có tình trạng toàn thân chống chỉ định phẫu thuật nha chu: đái 

tháo đường không kiểm soát, bệnh tim mạch (cao huyết áp, bệnh mạch vành, tiền sử 

nhồi máu cơ tim, viêm nội tâm mạc, bệnh tim bẩm sinh, đặt van tim) ghép thận, 

đang sử dụng thuốc chống đông, bệnh lý về máu, rối loạn thần kinh (Parkinson, 

động kinh) [75]. 

- Bệnh nhân đã hoặc đang điều trị xạ trị, đang điều trị chỉnh hình răng, sâu 

nhiều răng, nhiễm nấm vùng miệng.  

- Bệnh nhân có thói quen hút thuốc lá ≥10 điếu / ngày trong thời gian >10 

năm 

2.2.3 Thời gian - Địa điểm nghiên cứu 

Thời gian nghiên cứu: từ tháng 5 năm 2016  đến tháng 9 năm 2019. 

Địa điểm nghiên cứu: Khoa Răng Hàm mặt, Đại học Y dược TP. Hồ Chí 

Minh. 

2.2.4 Cỡ mẫu nghiên cứu 

Áp dụng công thức tính cỡ mẫu để kiểm định giả thuyết về hai số trung bình 

kỳ vọng giữa 2 phương pháp điều trị.  

𝑛 =
2𝜎+[𝑧(/01/+) + 𝑧(/05)]+

(𝜇1 − 𝜇2)+
 

với 𝜎+ = (:;0/)<;=>(:=0/)<==

(:;0/)>(:=0/)
 

n1, n2: cỡ mẫu của nhóm 1 và 2 trong nghiên cứu trước 

S1, S2: độ lệch chuẩn của nhóm 1 và 2 trong nghiên cứu trước 
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σ: độ lệch chuẩn gộp 

Với mức ý nghĩa là 95 % và sức mạnh thống kê là 80 %: 

𝑍 /01+
= 1,96 

𝑍 /05 = 0,84 

Dựa vào nghiên cứu lâm sàng của Aena, 2015 [10] có thiết kế nửa miệng, sử 

dụng phẫu thật vạt Widman biến đổi có hay không kết hợp laser diode 810nm tác 

dụng loại mô viêm và biểu mô túi và laser kích thích sinh học. Kết quả khác biệt về 

về PD và CAL giữa 2 phương pháp điều trị sau điều trị 9 tháng lần lượt là 0,74 mm 

và 0,94 mm. 

Kết quả áp dụng công thức trên, cỡ mẫu tối thiểu là 10 bệnh nhân nếu tính 

theo CAL và 17 bệnh nhân nếu tính theo PD. Giả sử 20% mẫu mất thì cỡ mẫu sẽ là 

20 bệnh nhân. Vậy cỡ mẫu của nghiên cứu là 20 bệnh nhân.  

2.2.5 Biến số 

- Chỉ số mảng bám (PlI) đánh giá theo thang điểm của Loe và Silness (1964) [78], 

dùng đánh giá mức độ mảng bám trên mặt răng (Hình lâm sàng: Phụ lục 5). 

Thực hiện đánh giá tại 4 vùng ở mỗi răng: gai nướu ngoài gần, nướu mặt 

ngoài, gai nướu ngoài xa, nướu mặt trong. 

Cách ghi nhận: 

Ðiểm số Tiêu chuẩn 

0 Không hiện diện mảng bám ở vùng nướu 

1 

Có một lớp mảng bám mỏng ở viền nướu và mặt răng liền kề, không thấy 

được bằng mắt thường, chỉ phát hiện được khi dùng  dụng cụ thăm dò cạo 

trên mặt răng dọc theo khe nướu 

2 
Mảng bám tích tụ mức độ vừa trong khe nướu, trên viền nướu và/ hoặc mặt 

răng liền kề, có thể thấy được bằng mắt thường  

3 
Mảng bám tích tụ nhiều trong khe nướu và/ hoặc trên viền nướu và trên mặt 

răng liền kề 
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Tính điểm: Trung bình PlI (nhóm) = Tổng điểm PlI của tất cả các vị trí 

khám/ Tổng số vị trí khám. 

- Chỉ số nướu (GI) đánh giá theo thang điểm của Loe và Silness, (1963)[77], dùng 

đánh giá mức độ viêm của nướu răng (Hình lâm sàng: Phụ lục 5). 

Tương tự chỉ số PlI, thực hiện đánh giá tại 4 vị trí ở mỗi răng: gai nướu ngoài 

gần, nướu mặt ngoài, gai nướu ngoài xa, nướu mặt trong. 

Cách ghi nhận: 

Ðiểm số Tiêu chuẩn 

0 Nướu bình thường 

1 Nướu viêm nhẹ: hơi đổi màu, hơi phù nề, không chảy máu khi thăm khám 

2 
Nướu viêm trung bình: nướu đỏ, phù nề, căng bóng, chảy máu khi thăm 

khám 

3 
Nướu viêm nặng: nướu đỏ nhiều, phù nề, lở loét, có khuyng hướng chảy 

máu tự phát 
 

Tính điểm:  Trung bình (nhóm) =  Tổng điểm GI của tất cả các vị trí khám / 

Tổng số vị trí khám. 

- Độ sâu túi nha chu (PD) và mất bám dính lâm sàng (CAL)  

Sử dụng dụng cụ đo túi UNC-15, với các khấc chia vạch từng 1mm. Thực 

hiện đánh giá tại 6 vị trí ở mỗi răng: ngoài gần, ngoài giữa, ngoài xa, trong gần, 

trong giữa, trong xa (Hình 2.13). 

- Đặt dụng cụ đo túi vào khe nướu sao cho song song với trục răng và áp sát 

vào bề mặt chân răng với lực đặt trên cây khoảng 10-20 gram. 

- Vùng tiếp giáp giữa 2 răng kế cận, dụng cụ đo túi được nghiêng nhẹ để 

không bị vướng tiếp điểm và chạm vào đường giữa mặt bên của răng, đến vị trí sâu 

nhất của đáy túi. 

- Di chuyển dụng cụ đo nhẹ nhàng dọc theo chu vi răng theo kiểu nhịp đi bộ 

(chiều ngang 1 mm, chiều cao 1-2 mm) 
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Hình 2.11 Phương pháp đo độ sâu túi nha chu (PD) và mất bám dính lâm sàng (CAL) 

(Nguồn: Neild- Gehrig, 2013, trang 227, 228, 230) [85] 

Cách ghi nhận:  

- Số đo được làm tròn nếu <0,5 mm thì tính bằng 0mm, nếu >0,5 mm thì tính 

bằng 1 mm 

- Vùng có nhiều số đo khác nhau, lấy số đo lớn nhất (vị trí C) (Hình 2.10) 

Tính điểm:  

Trung bình PD (nhóm) = Tổng điểm PD của tất cả các vị trí khám/ Tổng số 

vị trí khám. 

Trung bình CAL (nhóm) = Tổng điểm CAL của tất cả các vị trí khám/ Tổng 

số vị trí khám. 

Trung bình GR (nhóm) = Tổng điểm GR của tất cả các vị trí khám/ Tổng số 

vị trí khám. 

Liên quan giữa độ sâu túi PD và mất bám dính lâm sàng CAL (Hình 2.12) 

- Đường viền nướu trùng với CEJ: ghi nhận CAL=PD (Hình 2.12 A) 

- Đường viền nướu ờ về phía chóp so với CEJ (có tụt nướu): ghi nhận CAL= 

PD + độ tụt nướu (Hình 2.12 B) 

- Đường viền nướu ở về phía thân răng so với CEJ: ghi nhận CAL= PD - 

Khoảng cách từ đường viền nướu đến CEJ (Hình 2.12 C) 
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Hình 2.12 Liên quan giữa độ sâu túi PD và mất bám dính lâm sàng CAL 
 

- Chảy máu khi thăm khám (BOP) 

Thực hiện đánh giá tại 6 vị trí ở mỗi răng: ngoài gần, ngoài giữa, ngoài xa, 

trong gần, trong giữa, trong xa. Ghi nhận đồng thời với lúc đo túi nha chu. Dụng cụ 

thăm dò đưa vào túi nha chu và di chuyển dọc theo chu vi răng nhẹ nhàng. 

Cách ghi nhận: có hay không chảy máu ở vị trí khám sau khi dụng cụ thăm 

dò rời khỏi vị trí khám. 

Tính điểm: Trung bình BOP (nhóm) =  Tổng điểm của tất cả các vị trí khám / 

Tổng số vị trí khám. 

 
Hình 2.13 Đánh giá chỉ số chảy máu khi thăm khám (BOP) 

- Loại túi sau điều trị đánh giá theo (Serino 2001)[110]: 

Kết quả thay đổi độ sâu túi sau điều trị phẫu thuật được phân chia thành 3 

loại: túi đóng, túi tồn tại trung bình, túi tồn tại sâu (Bảng 2.6). 
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Bảng 2.6 Tóm tắt các biến trong nghiên cứu lâm sàng 

Tên biến Phân loại biến Giá trị biến 

Giới Định danh  Có 2 giá trị: (1) Nam (2) Nữ 
Hút thuốc Thứ tự Có 2 giá trị:  

(1) Có : hiện đang hút 
(2) Không: chưa bao giờ hút  

Chỉ số mảng bám (PlI) Liên tục Có 4 giá trị:  
0: Không có mảng bám 
1: Mắt thường không thấy mảng bám chỉ thấy 
khi dùng dụng cụ thăm dò cạo trên bề mặt răng 
ở khe nướu 
2: Mảng bám thấy được bằng mắt thường 
3: Mảng bám, vụn thức ăn tích tụ nhiều 

Chỉ số nướu (GI) Liên tục Có 4 giá trị:  
0: Nướu bình thường 
1: Nướu viêm nhẹ 
2: Nướu viêm trung bình  
3: Nướu viêm nặng 

Chảy máu khi thăm 
khám (BOP) 

Liên tục Có 2 giá trị 
(1) Có: có chảy máu sau khi rút dụng cụ thăm 
dò ra khỏi vị trí khám    
(2) Không: không chảy máu sau khi dụng cụ 
thăm dò rời khỏi vị trí khám    

Độ tụt nướu (GR) Liên tục Tính bằng mm khoảng cách từ đường nối men-
xê măng đến bờ viền nướu 
 

Độ sâu túi nha chu (PD) Liên tục Tính bằng mm khoảng cách từ bờ viền nướu 
đến đáy túi nha chu 

Mất bám dính lâm sàng 
(CAL) 

Liên tục Tính bằng mm khoảng cách từ CEJ đến đáy túi 
nha chu 

Phương pháp điều trị Thứ tự Có 2 giá trị:  
(1) Chỉ phẫu thuật vạt: nhóm chứng  
(2) Phẫu thuật vạt có kết hợp laser: nhóm laser 

Loại túi sau điều trị  Thứ tự Có 3 giá trị:  
(1) Túi đóng khi PD=1-3 mm   
(2) Túi tồn tại trung bình khi PD= 4-5 mm  
(3)  Túi tồn tại sâu khi PD ≥6 mm  
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2.2.6 Phương tiện nghiên cứu 

- Bộ dụng cụ khám, cây thăm dò nha chu UNC-15 

- Phiếu khám 

- Bộ dụng cụ phẫu thuật vạt, dụng cụ XLMCR tay và máy lấy cao răng siêu 

âm Satelec P5 

- Nước muối sinh lý  

- Bơm tiêm nhựa 10 ml dùng một lần để bơm rửa 

- Thuốc tê  

- Kim gây tê 

- Kim chỉ khâu 4/0  

- Thiết bị laser Picasso Lite (Hình 2.5) và các đầu chiếu đường kính 400 µm, 

chiều dài 10 mm 

2.2.7 Tiến trình thực hiện nghiên cứu 

Chuẩn bị bệnh nhân:  

- Khám và ghi nhận thông tin hành chánh, thói quen răng miệng, các chỉ số 

nha chu lâm sàng vào phiếu khám (Phụ lục 3). 

- Tất cả bệnh nhân tham gia nghiên cứu đều được làm sạch mảng bám, cao 

răng trên nướu toàn miệng và hướng dẫn vệ sinh răng miệng (VSRM) kiểm 

soát mảng bám sao cho các răng thuộc phần hàm nghiên cứu có chỉ số mảng 

bám PlI ≤1. 

- Thời điểm T0: ngay trước phẫu thuật ghi nhận các chỉ số nha chu lâm sàng, 

gồm PlI, GI, PD, CAL, GR. 

- Phân chia ngẫu nhiên các răng thuộc hai phần hàm đối bên vào hai nhóm 

theo phương pháp tung đồng xu. Mặt hình: phần hàm bên phải chọn làm 

nhóm chứng, phần hàm bên trái làm nhóm laser; mặt lưng: ngược lại phần 

hàm bên phải làm nhóm laser, bên trái làm nhóm chứng. Việc tung đồng xu 

do trợ thủ phẫu thuật thực hiện. 

Nhóm chứng: chỉ phẫu thuật vạt  

Nhóm laser: phẫu thuật vạt + chiếu laser  
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Hình 2.14 Dụng cụ đo túi UNC-15 và bộ dụng cụ phẫu thuật 

 

Điều trị 

Điều trị phẫu thuật do tác giả luận án thực hiện.  

Trình tự phẫu thuật theo kỹ thuật vạt Widman biến đổi [99]  

Đối với nhóm laser: 

- Gây tê tại chỗ  

- Thực hiệc các đường rạch với dao 15C 

- Đường rạch thứ nhất: ở mặt ngoài các răng đường rạch cách đỉnh viền nướu 

1 mm, song song với trục răng hướng về phía mào xương ổ, ở mặt trong các răng 

trên hướng dao hơi nghiêng về phía khẩu cái. 

- Dùng dụng cụ bóc tách bóc tách vạt bề dầy toàn phần 2 mặt ngoài và trong 

ở vùng phẫu thuật và mở rộng thêm một răng ở hai đầu tận gần và xa của vạt. Mặt 

ngoài: bóc tách vạt vượt quá mào xương ổ còn lại 2mm, mặt trong: bóc tách tối 

thiểu, chỉ 2-3mm. 

- Đường rạch thứ hai: rạch trong khe nướu vòng theo các cổ răng.  

- Đường rạch thứ ba: rạch ngang giúp tách rời phần mô giữa hai đường rạch 

thứ nhất và thứ hai. 
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Hình 2.15 Các đường rạch trong kỹ thuật vạt Widman biến đổi  [99]. 

Đường rạch thứ nhất cách viền nướu 1mm, đường rạch thứ hai trong khe nướu. 

(A) phần hàm thuộc nhóm laser, (B) phần hàm thuộc nhóm chứng. 

 

- XLMCR bằng dụng cụ Gracey và các insert trên máy lấy cao răng siêu âm 

Satelec P5 không giới hạn về thời gian cho đến khi mặt răng sạch và trơn láng. 

- Bơm rửa bằng nước muối sinh lý.  

- Chiếu laser loại bỏ mô bệnh còn sót ở mặt trong vạt và loại bỏ 5 mm biểu 

mô mặt ngoài vạt tính từ đường viền nướu theo kỹ thuật chiếu tiếp xúc.  

Kỹ thuật chiếu tiếp xúc 

- Kích hoạt đầu chiếu tương tự như trong nghiên cứu in vitro. 

- Đầu chiếu sau kích hoạt đặt tiếp xúc và trục sợi đặt nghiêng góc 450 với bề 

mặt vạt. Các thông số cài đặt là thông số của nhóm 1 trong nghiên cứu in vitro, bao 

gồm: công suất 0,8 W, thời gian chiếu 20 giây, chế độ chiếu liên tục. Di chuyển đầu 

chiếu theo hình zic-zac thấy dấu hiệu mô bị cắt (bốc khói). Chiếu 20 giây nghỉ 20 

giây. 

- Lau lớp vụn mô bị cháy trên mặt vạt bằng gạc tẩm nước muối sinh lý. 

- Lau đầu chiếu bằng gạc ẩm tẩm nước muối sinh lý giữ đầu chiếu sạch 

không có vụn mô bám và có thể kích hoạt lại đầu chiếu khi cần trong quá trình cắt 

mô. 

- Đậy vạt và ép vạt ngoài và trong vào nền xương và mặt chân răng bằng gạc 

tẩm nước muối sinh lý trong 3 phút. 
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Hình 2.16 Mặt ngoài vạt sau loại bỏ biểu mô bằng laser theo kỹ thuật chiếu tiếp xúc 

- Chiếu laser kích thích lành thương theo kỹ thuật chiếu không tiếp xúc. 

Kỹ thuật chiếu không tiếp xúc  

- Dùng đầu chiếu không kích hoạt. 

- Sợi quang đặt vuông góc và cách niêm mạc nướu 1 mm. Các thông số cài 

đặt là thông số của nhóm 3 trong nghiên cứu in vitro, bao gồm: công suất 0,1 W, 

thời gian chiếu 15 giây, chế độ chiếu liên tục. Di chuyển đầu sợi theo hình tròn 

đường kính 6 mm trong thời gian chiếu. Kích thước chùm tia khoảng 1 mm. Năng 

lượng cung cấp cho mỗi vùng chiếu là 4 J/cm2 (công suất đầu ra 80 mW, thời gian 

chiếu 15 giây, diện tích vùng chiếu 0,3 cm2).  

- Chia 2 vùng chiếu cho mỗi vùng vạt ngoài và trong trên một răng (Hình 

2.17). Tổng năng lượng cung cấp cho 1 răng gồm tổng 4 vùng chiếu là 16 J/cm2.  

 
Hình 2.17 Minh hoạ hai vùng chiếu laser ở mặt ngoài vạt trên mỗi răng 

theo kỹ thuật chiếu không tiếp xúc 
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- Trong khi chiếu laser Bác sĩ, trợ thủ và bệnh nhân được mang kính bảo vệ 

mắt. 

- Khâu đóng vạt với chỉ 4/0. 

Đối với nhóm chứng  

Thực hiện các bước theo trình tự tương tự như nhóm laser nhưng không có 

hai bước chiếu laser. 

Hướng dẫn và chăm sóc sau phẫu thuật 

- Ghi toa thuốc uống kháng sinh Amoxicillin 500mg uống 3 lần/ ngày trong 

5 ngày và giảm đau Panadol 500mg uống 3 lần/ ngày trong 3 ngày. Trong tuần đầu, 

súc miệng và lau vùng phẫu thuật bằng gạc với nước muối sinh lý sau mỗi khi ăn, 

tránh ăn thức ăn có nhiều gia vị.  

- Hẹn cắt chỉ sau 1 tuần. Sau cắt chỉ, sử dụng bàn chải mềm chải răng theo 

phương pháp Bass. Chỉ nha khoa hay bàn chải kẽ chỉ sử dụng sau 1 tháng phẫu 

thuật. 

- Bệnh nhân có thói quen hút thuốc lá được khuyên ngừng hút trong 1 tuần 

đầu sau phẫu thuật. 

- Tái khám sau 3, 6 và 9 tháng. 

Ở các thời điểm tái khám sau 3 tháng (T3), 6 tháng (T6), 9 tháng (T9) khám 

các đối tượng ghi nhận các chỉ số nha chu lâm sàng. Sau đó, bệnh nhân được hướng 

dẫn củng cố VSRM, làm sạch mảng bám trên nướu và đánh bóng răng nếu cần.  

2.2.8 Kiểm soát sai lệch 

- Tác giả luận án phụ trách điều trị phẫu thuật không biết về thông tin ghi 

nhận trước điều trị, chỉ biết độ sâu túi nha chu trong vùng điều trị, không tham gia 

đánh giá lâm sàng. Một Bác sĩ Răng hàm mặt thuộc chuyên khoa Nha chu đánh giá 

lâm sàng không biết phương pháp điều trị ở mỗi phần hàm. 

*Huấn luyện định chuẩn:  

- Một Tiến sĩ chuyên khoa Nha chu tập huấn cho điều tra viên cách khám và 

đánh giá các chỉ số nha chu lâm sàng.  
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- Điều tra viên cần phải đạt độ thống nhất cao với chuyên gia và đạt được độ 

kiên định cao ≥75% giữa hai lần đánh giá.  

- Đánh giá độ kiên định bằng cách khám lặp lại trên 5 bệnh nhân VNC không 

thuộc đối tượng chọn nghiên cứu. Đo tất cả các chỉ số lâm sàng trên tất cả các răng 

trừ răng 8. Khoảng cách thời gian giữa hai lần đo là 15 phút.  

- Trong nghiên cứu này, độ kiên định của điều tra viên đạt 80,37% đối với 

chỉ số PlI, 81,85% đối với chỉ số GI, 92,5% đối với chỉ số BOP, 80,8% đối với chỉ 

số PD, 78,1% đối với chỉ số CAL (Phụ lục 7). 

2.2.9 Phương pháp xử lý số liệu 

Thông tin và số liệu thu thập được nhập và phân tích thống kê với phần mềm 

thống kê SPSS 23.0. (IBM, NY). 

Thống kê mô tả 

- Đặc điểm mẫu 

- Giá trị của các chỉ số PlI, GI, BOP, PD, CAL trình bày dưới dạng trung vị, 

khoảng tứ phân vị.  

Thống kê suy lý 

- Phân phối chuẩn được kiểm tra với kiểm định Shapiro-Wilk và 

Kolmogorov 

- Phép kiểm Wilcoxon xếp hạng có dấu (Wilcoxon Signed Ranks Test) so 

sánh các chỉ số lâm sàng trước và sau điều trị trong cùng nhóm. 

- Phép kiểm Mann-Whitney U test so sánh các chỉ số lâm sàng trước và sau 

điều trị giữa hai nhóm điều trị, so sánh mức cải thiện PD, CAL theo độ sâu túi ban 

đầu giữa hai nhóm điều trị. 

- Phép kiểm Chi bình phương so sánh tỉ lệ phần trăm các nhóm độ sâu túi sau 

điều trị giữa hai nhóm điều trị. 

Tất cả các kiểm định trên được dùng với độ tin cậy 95 % và được kết luận 

khác biệt có ý nghĩa khi p<0,05. 
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2.3 VẤN ĐỀ Y ĐỨC 

Đề cương được thông qua Hội đồng Khoa học và Hội đồng đạo đức trong 

nghiên cứu y sinh học của Đại học Y Dược TP. Hồ Chí Minh ngày 08 tháng 7 năm 

2016, số 205 ĐHYD-HĐ (Phụ lục 8). 

Đối với nghiên cứu in vitro 

- Bệnh nhân được giải thích về việc cho mẫu mô nướu và tôn trọng quyền 

quyết định cho hay không của bệnh nhân. 

- Việc thu nhận mô được thực hiện trong điều kiện vô trùng của phòng mổ 

do một Bác sĩ chuyên khoa Nha chu thực hiện. 

- Tế bào thu nhận chỉ dùng cho nghiên cứu. 

Đối với nghiên cứu lâm sàng 

- Bệnh nhân được giải thích mục đích và tiến trình tham gia nghiên cứu (Phụ 

lục 1). 

- Tôn trọng quyền tham gia hoặc không tham gia của bệnh nhân. 

- Dụng cụ khám, điều trị vô trùng. 

- Các thông số laser kết hợp 2 tác dụng điều trị dựa trên các nghiên cứu lâm 

sàng [10], [108]. 

- Các bệnh nhân tham gia nghiên cứu được bảo đảm bí mật về thông tin cá 

nhân và về tình trạng bệnh. 

- Bệnh nhân không phải chi trả thêm phí điều trị laser. 

- Kết thúc nghiên cứu bệnh nhân tiếp tục được theo dõi và điều trị duy trì. 

- Số liệu thu thập chỉ dùng cho nghiên cứu. 

- Số liệu của nghiên cứu này không mâu thuẫn với số liệu và lợi ích của 

người khác. 
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2.4 TÓM TẮT CÁC QUI TRÌNH NGHIÊN CỨU 

 

 

Sơ đồ 2.1. Tóm tắt qui trình nghiên cứu in vitro 
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 Bệnh nhân VNC  

đã điều trị không phẫu thuật 

 

    

 Tái khám sau điều trị ≥4 tuần  

    

 Tham gia nghiên cứu (n= 20 bệnh nhân)  

    

 Phân chia ngẫu nhiên  

các răng ở hai bên phần hàm 

 

  

 

 

        

 

T0 

  

Phẫu thuật vạt 

(n= 546 túi nha chu) 

 0,8 W, chiếu liên tục, 
20 giây 

0,1 W, chiếu liên tục, 
15 giây 

  

Phẫu thuật vạt + laser 

(n= 654 túi nha chu) 

         

T3 

T6 

T9 

 Làm sạch mảng bám, 
cao răng trên nướu -
Hướng dẫn VSRM 

(n= 546 túi nha chu) 

  

So sánh 

 

 Làm sạch mảng bám, 
cao răng trên nướu -
Hướng dẫn VSRM 

(n= 654 túi nha chu) 
  

 

Sơ đồ 2.2. Tóm tắt qui trình nghiên cứu lâm sàng 
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CHƯƠNG 3: KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

3.1 TÁC ĐỘNG CỦA LASER LÊN SỰ TĂNG SINH VÀ DI CƯ CỦA 

NGUYÊN BÀO SỢI NƯỚU NGƯỜI. 

3.1.1 Tác động của laser lên sự tăng sinh tế bào  
 

	 	

	 	

Biểu đồ 3.1 Tăng sinh ở mỗi nhóm thừ nghiệm qua các mốc thời gian 

Nhận xét:  

Sau chiếu tế bào ở tất cả các nhóm đều thể hiện xu hướng tăng sinh tăng dần 

theo thời gian. Tế bào nhóm 1 tăng sinh cao nhất vào ngày 7. Tế bào ở các nhóm 2, 

3 và nhóm chứng cùng tăng sinh cao nhất ở ngày 9. So sánh trong cùng nhóm từ 

ngày 7 đến ngày 9, tăng sinh tế bào ở các nhóm 2, 3 và chứng tiếp tục tăng, chỉ có 

tăng sinh tế bào nhóm 1 giảm (Biểu đồ 3.1). 
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Bảng 3.7 So sánh giá trị mật độ quang giữa các thời điểm trong cùng nhóm 

Thời điểm 

Nhóm 

 

N1 so với N3 

 

N3 so với N5 

 

N5 so với N7 

 

N7 so với N9 

Nhóm 1 0,002* 0,034* 0,002* 0,099 

Nhóm 2 0,002* 0,108 0,002* 0,906 

Nhóm 3 0,002* 0,034* 0,003* 0,937 

Nhóm chứng 0,002* 0,224 0,002* 0,019* 

Số liệu trình bày: Trung vị (Khoảng tứ vị)  

* p <0,05 khác biệt có ý nghĩa thống kê (Kiểm định Wilcoxon Signed Ranks). 

Nhận xét: 

So sánh trong cùng nhóm, ở ngày 3, tế bào ở tất cả các nhóm đều tăng sinh 

cao hơn có ý nghĩa so với ngày 1. Tương tự,  ở ngày 7 tế bào ở tất cả các nhóm đều 

tăng sinh cao hơn có ý nghĩa so với ngày 5. 

Ở ngày 5, chỉ có tế bào ở nhóm 1 và chứng tăng sinh cao hơn có ý nghĩa so 

với ngày 1. 

Riêng biệt, ở ngày 9, mật độ quang ở nhóm 1 giảm thấp hơn ngày 7 nhưng 

khác biệt không có ý nghĩa thống kê giữa 2 ngày. Mật độ quang ở cả hai nhóm 2 và 

3 cũng tăng cao hơn ngày 7 nhưng khác biệt không có ý nghĩa. Riêng biệt nhóm 

chứng tăng sinh ở ngày 9 khác biệt có ý nghĩa (p<0,05) so với ngày 7 (Bảng 3.7). 
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Bảng 3.8  So sánh giá trị mật độ quang giữa các nhóm tại mỗi thời điểm 

Nhóm 
 
 
Ngày 

 

Nhóm 1 Nhóm 2 Nhóm 3 Nhóm chứng p 

1 0,041 (,025 -,109) 
 

0,073 (,054 -,090) 
 

0,081 (,054 -,145) 
 

0,079 (,048 -,125) 0,416 

3 0,223 (,048 -,252) 
 

0,226 (,166 -,274) 
 

0,242 (,149 -,260) 
 

0,257 (,147 -,310) 
 

0,469 

5 0,235 (,211 -,273) 
 

0,282 (,205 -,295) 
 

0,274 (,255 -,301) 
 

0,275 (,223 -,295) 
 

0,316 

7 0,383 (,355 -,435) 
 

0,379 (,346 -,470) 
 

0,410 (,367 -,527) 
 

0,377 (,365 -,482) 
 

0,559 

9 0,339 (,282 -,390) 
 

0,401 (,376 -,444) 
 

0,426 (,379 -,496) 
 

0,444 (,379 -,496) 
 

0,001* 

Số liệu trình bày: Trung vị (khoảng tứ vị).  

* p <0,01 khác biệt rất có ý nghĩa thống kê (Kiểm định Kruskal - Wallis test). 

Nhận xét:  

So sánh giữa các nhóm: 

- Tế bào nhóm 1 tăng sinh thấp nhất so với các nhóm còn lại ở mọi thời 

điểm. Tế bào nhóm 3 tăng sinh cao hơn tế bào các nhóm 1 và 2 ở hầu hết các thời 

điểm và tăng sinh cao hơn tế bào nhóm chứng chỉ ở ngày 1 và 7.  

- Ở ngày 1, 3, 5, 7 khác biệt về tăng sinh tế bào giữa các nhóm không đạt 

mức ý nghĩa thống kê. 

- Khác biệt về tăng sinh tế bào giữa các nhóm chỉ tìm thấy có ý nghĩa ở ngày 

9 (p=0,001) (Bảng 3.8).  

- Ở ngày 9, tế bào ở nhóm chứng tăng sinh cao nhất, kế đến tế bào nhóm 3 và 

2. Nhóm 1 tăng sinh thấp nhất và khác biệt có ý nghĩa so với các nhóm còn lại (Biểu 

đồ 3.2). 
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Biểu đồ 3.2 So sánh tăng sinh tế bào giữa các nhóm ở ngày 9 

(*p<0,05, **p<0,01) 

 

3.1.2 Tác động của laser lên sự di cư tế bào 

Kết quả định tính 

Sau 24 giờ nuôi cấy, quan sát thấy ở tất cả các nhóm đều có sự di cư của tế 

bào vào khoảng trống đường rạch (Hình 3.18 và 3.19).  
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Hình 3.18 Vết thương in vitro và sự di cư tế bào vào vết thương ở nhóm chứng 

và nhóm 1 ghi nhận bằng máy ảnh 

A. Trước chiếu laser, B. Sau chiếu 24 giờ, C. Sau chiếu 48 giờ 
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Hình 3.19 Vết thương in vitro và sự di cư tế bào vào vết thương ở nhóm 2  

và nhóm 3 ghi nhận bằng máy ảnh 

A. Trước chiếu laser, B. Sau chiếu 24 giờ, C. Sau chiếu 48 giờ 
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Hình 3.20 Vết thương in vitro và sự di cư tế bào vào vết thương ở nhóm chứng 

và nhóm 1 phân tích với phần mềm Image J 1.50i 

A. Trước chiếu laser, B. Sau chiếu 24 giờ, C. Sau chiếu 48 giờ 
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Hình 3.21 Vết thương in vitro và sự di cư tế bào vào vết thương ở nhóm 2  

và nhóm 3 phân tích với phần mềm Image J 1.50i 

A. Trước chiếu laser, B. Sau chiếu 24 giờ, C. Sau chiếu 48 giờ 

 



62 

 

Hình 3.22 Vùng vô bào ở các nhóm qua các mốc thời gian  

phân tích với phần mềm Image J 1.50i 
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Kết quả định lượng  

Bảng 3.9 Tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào ở mỗi nhóm tại các thời điểm 

trước chiếu và sau chiếu 24, 48 giờ 

Nhóm 

Thời điểm 

Nhóm 1 Nhóm 2 Nhóm 3 Nhóm chứng p 

Trước chiếu 100 (0) 100 (0) 100 (0) 100 (0)  

24 giờ sau chiếu 77,03 (10,20) 62,47 (11,98) 60,10 (11,87) 68,42 (7,82) 0,009* 

48 giờ sau chiếu 50,21 (10,61) 38,67 (10,96) 14,87 (8,75) 35,10 (8,25) 0,000** 

Số liệu trình bày: Trung bình (độ lệch chuẩn).  

*p<0,01, **p<0,001: khác biệt có ý nghĩa thống kê (Kiểm định One way Anova) 

 

Bảng 3.10 So sánh tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào giữa từng cặp nhóm 

Thời điểm 

Cặp nhóm 

24 giờ sau chiếu 48 giờ sau chiếu 

Nhóm 1 so với nhóm 2 0,031* 0,012* 

Nhóm 1 so với nhóm 3 0,010* 0,000*** 

Nhóm 1 so với nhóm chứng 0,329 0,012* 

Nhóm 2 so với nhóm 3 0,964 0,000*** 

Nhóm 2 so với nhóm chứng 0,638 0,863 

Nhóm 3 so với nhóm chứng 0,359 0,001** 

* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001: khác biệt có ý nghĩa thống kê 

Kiểm định One way Anova (Post Hoc Tests Turkey HSD) 
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Biểu đồ 3.3 Tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào ở mỗi nhóm 

qua các mốc thời gian 

 

 

Biểu đồ 3.4 So sánh tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào giữa các nhóm  

qua các mốc thời gian  

(*p<0,05, **p<0,01) 
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Nhận xét: 

Sau chiếu laser, tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào ở các nhóm đều giảm 

qua các mốc thời gian (Biểu đồ 3.3).  

Ở cả hai thời điểm 24 và 48 giờ sau chiếu, tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô 

bào nhóm 1 luôn luôn cao nhất, tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào nhóm 3 là 

thấp nhất (Biểu đồ 3.4).  

So sánh giữa các nhóm ở 24 giờ sau chiếu: khác biệt về tỉ lệ phần trăm diện 

tích vùng vô bào giữa các nhóm tìm thấy có ý nghĩa thống kê (p<0,05). Trong khi, ở 

48 giờ sau chiếu: khác biệt về tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào giữa các nhóm 

tìm thấy rất có ý nghĩa thống kê (p<0,001) (Bảng 3.9).  

Ở 24 giờ sau chiếu, tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào nhóm 1 lớn hơn có 

ý nghĩa so với nhóm 2 và nhóm 3 (p<0,05) (Bảng 3.10). 

Ở 48 giờ sau chiếu, tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào nhóm 3 nhỏ hơn rất 

có ý nghĩa so với tất cả các nhóm còn lại (p<0,01 và p<0,001). Tỉ lệ phần trăm diện 

tích vùng vô bào của nhóm 1 lớn hơn có ý nghĩa so với cả ba nhóm còn lại (Bảng 

3.10). 

Tỉ lệ phần trăm diện tích vùng vô bào của nhóm 2 khác biệt không ý nghĩa so 

với nhóm chứng ở cả mốc thời gian 24 giờ và 48 giờ sau chiếu (Bảng 3.10). 

Như vậy, thông số dùng loại bỏ mô viêm và biểu mô túi (nhóm 1) cho khả 

năng sinh và di cư kém hơm các nhóm khác. Thông số kích thích sinh học (nhóm 3) 

cho khả năng sinh và di cư tốt hơn các nhóm chiếu khác. So sánh giữa các nhóm 

tìm thấy khác biệt có ý nghĩa về tăng sinh giữa các nhóm thông số chỉ ở ngày 9. 

Khác biệt có ý nghĩa về di cư tế bào tìm thấy ở 24 và 48 giờ giữa nhóm 1 với nhóm 

chứng và các nhóm chiếu, ở 48 giờ giữa nhóm 3 với nhóm 2 và nhóm chứng. 
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3.2 SO SÁNH HIỆU QUẢ LÂM SÀNG GIỮA HAI PHƯƠNG PHÁP ĐIỀU 

TRỊ PHẪU THUẬT VẠT CÓ VÀ KHÔNG KẾT HỢP VỚI LASER SAU 3, 6, 

VÀ 9 THÁNG.  

3.2.1 Đặc điểm mẫu bệnh nhân nghiên cứu  

Nghiên cứu ban đầu có 22 bệnh nhân tham gia, 20 người hoàn tất quy trình 

nghiên cứu. 100% đối tượng trong nghiên cứu này đã qua giai đoạn điều trị không 

phẫu thuật ít nhất là 4 tuần. Mẫu có 7 bệnh nhân nam hiện đang hút thuốc, số điếu 

hút 5 -10 điếu trong ngày, thời gian hút ≥10 năm.  

Bảng 3.11 Đặc điểm mẫu trong nghiên cứu lâm sàng 

Giới tính 

Nữ: 7 người (35%) 

Nam: 13 người, gồm: 6 không hút thuốc (30% và 7 có hút thuốc (35%)  

Tuổi  

Trung bình: 46,8  

Nhỏ nhất: 30 

Lớn nhất: 63 

Số răng còn 

Trung bình: 25 

Ít nhất: 20 

Nhiều nhất: 28 

Thời gian đã điều trị không phẫu thuật 

1 tháng: 16 (80%) 

3 tháng: 2 (10%) 

>3 tháng: 2 (10%) 

Số lần chải răng/ ngày 

≥ 2 lần: 20 người (100%) 
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Nhận xét:  

Đơn vị nghiên cứu là vị trí túi nha chu hay túi nha chu. Tổng cộng số răng 

nghiên cứu là 200 gồm 91 răng chứng và 109 răng thử nghiệm. Tổng số túi nha chu 

ở nhóm chứng là 546 túi và ở nhóm thử nghiệm là 654 túi. Bảng 3.11 trình bày các 

đặc điểm mẫu nghiên cứu trước phẫu thuật. 
 

Bảng 3.12 Đặc điểm lâm sàng của mẫu nghiên cứu trước phẫu thuật 

Đặc điểm Chứng (n=546) Laser (n=654) p1 

Chỉ số mảng bám (PlI)§ 1,00 (0,00-1,00) 1,00 (1,00-1,00) 0,206 

Chỉ số nướu (GI) § 1,00 (0,00-2,00) 1,00 (1,00-2,00) 0,152 

Chảy máu khi thăm khám (BOP)§ 0,00 (0,00-1,00) 0,00 (0,00-1,00) 0,050 

Độ sâu túi nha chu (PD) § 5,00 (2,00-5,00) 4,00 (2,00-5,00) 0,942 

Mất bám dính lâm sàng  (CAL)§ 5,00 (3,00-6,00) 5,00 (3,00-6,00) 0,928 

Mức độ túi ¢ 

1-4 mm 

5-6 mm 

≥7 mm 

 

267 (48,9%) 

223 (40,8%) 

56 (10,3%) 

 

336 (51,4%) 

253 (38,7%) 

65 (9,9%) 

p2 

 

0,690 

Số liệu trình bày: §Trung vị (Khoảng tứ vị); ¢ n (%) 

p1: Kiểm định Mann-Whitney U 

p2: Kiểm định Chi bình phương 

Nhận xét:  

Trước điều trị,  tất cả các chỉ số lâm sàng PlI, GI, BOP, PD, CAL và tỉ lệ 

phần trăm các mức độ túi ở 2 nhóm đều khác biệt không có ý nghĩa thống kê (Bảng 

3.11). 
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3.2.2 So sánh hiệu quả lâm sàng giữa hai phương pháp điều trị phẫu thuật có 

và không kết hợp với laser sau 3, 6, và 9 tháng 

3.2.2.1 Thay đổi các chỉ số nha chu lâm sàng trước và sau điều trị 

Bảng 3.13 Thay đổi các chỉ số nha chu lâm sàng trước và sau điều trị ở mỗi nhóm 

Chỉ số Nhóm T0 T3 p T6 p T9 p 

Chỉ số 

mảng bám 

PlI 

Chứng 1,00(0,00-1,00) 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 0,00(0,00-1,00) 0,001 

Laser 1,00(1,00-1,00) 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 

Chỉ số 

nướu GI 

Chứng 1,00 (0,00-2,00) 0,00(0,00-1,00) <0,001 0,00 (0,00-1,00) <0,001 0,00 (0,00-1,00) <0,001 

Laser 1,00(1,00-2,00) 0,00(0,00-1,00) <0,001 0,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 

Chảy máu 

khi thăm 

khám 

BOP 

Chứng 0,00(0,00-1,00) 0,00(0,00-0,00) <0,001 0,00(0,00-0,00) <0,001 0,00(0,00-0,00) <0,001 

Laser 0,00(0,00-1,00) 0,00(0,00-0,00) <0,001 0,00(0,00-0,00) <0,001 0,00(0,00-0,00) <0,001 

Độ sâu túi 

PD 

Chứng 5,00(2,00-5,00) 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-3,00) <0,001 

Laser 4,00(2,00-5,00) 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-4,00) <0,001 

Mất bám 

dính lâm 

sàng CAL 

Chứng 5,00(3,00-6,00) 3,00(2,00-4,00) <0,001 3,00(2,00-4,00) <0,001 3,00(2,00-4,00) <0,001 

Laser 5,00(3,00-6,00) 3,00(2,00-4,00) <0,001 3,00(2,00-5,00) <0,001 3,00(2,00-5,00) <0,001 

Số liệu trình bày: Trung vị (Khoảng tứ vị)  

p: Kiểm định Wilcoxon Signed Ranks.  
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Nhận xét: 

So sánh trong cùng nhóm:  

- Tại cả 3 thời điểm sau điều trị, tất cả các chỉ số PlI, GI, BOP, PD, CAL ở cả 

2 nhóm hầu hết đều giảm rất có ý nghĩa thống kê (p<0,001).  

- Hầu hết các chỉ số có khuynh hướng hơi tăng ở T9 nhưng vẫn giữ thấp hơn 

rất có ý nghĩa so với T0 (p<0,001) (Bảng 3.13).  

So sánh giữa hai nhóm:  

- Chỉ số PlI, GI ở nhóm chứng thấp hơn nhóm laser ở thời điểm T9.  

- Khác biệt giữa hai nhóm về các chỉ số lâm sàng hầu hết là không có ý nghĩa 

thống kê. Ngoại trừ, khác biệt về chỉ số GI và CAL. GI ở nhóm chứng thấp hơn có 

ý nghĩa so với nhóm laser ở T9 (p<0,001). CAL ở nhóm chứng thấp hơn có ý nghĩa 

so với nhóm laser ở T6 và T9 (p<0,05) (Bảng 3.14). 

Phân tích chung trên toàn mẫu cho thấy 2 phương pháp điều trị cho kết quả 

tương đương về cải thiện các chỉ  số lâm sàng. Ngoại trừ, chỉ số GI và CAL ở nhóm 

chứng cải thiện tốt hơn nhóm laser ở T6 (p<0,001) và T9 (p<0,05). 
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3.2.2.2 Thay đổi các chỉ số nha chu lâm sàng ở các túi 5-6 mm và túi ≥7 mm 

Trước điều trị, tổng cộng có 476 túi 5-6 mm, 121 túi ≥7 mm. Khác biệt về tỉ 

lệ phần trăm các mức độ túi trước điều trị so sánh giữa hai nhóm chứng và laser 

không có ý nghĩa thống kê (Bảng 3.12). 

Bảng 3.15 Các chỉ số GI, PD, GR, CAL trước và sau điều trị ở các túi 5-6 mm 

Chỉ số T0 T3 p1 T6 p1 T9 p1 

GI 

Chứng 2,00(1,00-2,00) 0,00(0,00-1,00) <0,001 0,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) 0,002 

Laser 2,00(1,00-2,00) 0,00(0,00-1,00) <0,001 0,00(0,00-1,00) 0,008 1,00(0,00-1,00) 0,005 

p2 0,546 0,632  0,335  0,016  

PD 

Chứng 5,00(5,00-6,00) 3,00(2,00-3,00) <0,001 3,00(2,00-4,00) <0,001 3,00(2,00-4,00) <0,001 

Laser 5,00(5,00-6,00) 3,00(2,00-4,00) <0,001 3,00(2,00-4,00) <0,001 3,00(2,00-4,00) <0,001 

p2 0,217 0,662  0,064  0,012  

GR 

Chứng 0,00(0,00-0,00) 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 0,00(0,00-1,00) <0,001 

Laser 0,00(0,00-0,50) 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-2,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 

p2 0,540 0,346  0,005  0,016  

CAL 

Chứng 5,00(5,00-6,00) 3,00(3,00-5,00) <0,001 3,00(3,00-5,00) <0,001 3,00(2,00-4,00) <0,001 

Laser 6,00(5,00-6,00) 4,00(3,00-5,00) <0,001 4,00(3,00-5,00) <0,001 4,00(3,00-5,00) <0,001 

p2 0,063 0,527  0,019  <0,001  

Số liệu trình bày: Trung vị (Khoảng tứ vị);  

p1: Kiểm định Wilcoxon Signed Ranks  

p2: Kiểm định Mann-Whitney U   
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Nhận xét:  

Phân tích ở các túi có độ sâu ban đầu từ 5-6 mm ở Bảng 3.15 cho thấy: 

- Chỉ số GI cả hai nhóm cùng giảm ở T3 và T6 sau đó hơi tăng ở T9 nhưng 

vẫn giữ mức có ý nghĩa so với trước điều trị. Khác biệt giữa hai nhóm tìm thấy có ý 

nghĩa ở T9 (p<0,05). 

- Chỉ số PD cả hai nhóm cùng giảm rất có ý nghĩa so với trước điều trị 

(p<0,001). Khác biệt giữa hai nhóm tìm thấy có ý nghĩa ở T9 (p<0,05). 

- Chỉ số GR cả hai nhóm cùng tăng rất có ý nghĩa so với trước điều trị 

(p<0,001). Tụt nướu ở nhóm laser là nhiều hơn so với nhóm chứng, khác biệt giữa 

hai nhóm sau điều trị tìm thấy có ý nghĩa ở T6 và T9 (p<0,05). 

- Chỉ số CAL cả hai nhóm cùng giảm rất có ý nghĩa so với trước điều trị 

(p<0,001). CAL nhóm chứng thấp hơn nhóm laser, khác biệt giữa hai nhóm sau 

điều trị tìm thấy có ý nghĩa ở T6 (p<0,05) và T9 (p<0,001). 
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Bảng 3.16 Các chỉ số GI, PD, GR, CAL trước và sau điều trị ở các túi ≥7 mm 

Chỉ số T0 T3 p1 T6 p1 T9 p1 

GI 

Chứng 2,00(1,00-2,00) 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 

Laser 2,00(1,50-2,00) 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 

p2 0,050 0,995  0,842  0,172  

PD 

Chứng 7,00(7,00-8,00) 4,00(3,00-5,75) <0,001 4,00(2,25-5,00) <0,001 5,00(3,25-6,00) <0,001 

Laser 7,00(7,00-8,00) 4,00(3,00-5,00) <0,001 4,00(3,00-5,00) <0,001 3,00(2,00-5,00) <0,001 

p2 0,737 0,590  0,939  0,009  

GR 

Chứng 0,00(0,00-2,00) 1,00(0,00-2,75) 0,001 1,00(0,00-2,00) 0,007 1,00(0,00-2,00) 0,017 

Laser 0,00(0,00-0,00) 1,00(1,00-2,00) <0,001 1,00(0,00-2,00) <0,001 1,00(0,00-2,00) <0,001 

p2 0,049 0,496  0,696  0,852  

CAL 

Chứng 8,00(7,00-10,00) 6,00(4,00-7,75) <0,001 5,00(4,00-8,00) <0,001 6,00(4,00-8,00) <0,001 

Laser 7,00(7,00-9,00) 6,00(4,00-7,00) <0,001 3500(4,00-7,00) <0,001 5,00(3,00-6,50) <0,001 

p2 0,080 0,585  0,763  0,056  

Số liệu trình bày: Trung vị (Khoảng tứ vị)  

p1: Kiểm định Wilcoxon Signed Ranks 

p2: Kiểm định Mann-Whitney U   

 

Nhận xét:  

Phân tích ở các túi có độ sâu ban đầu ≥7 mm ở Bảng 3.16 cho thấy: 

- Chỉ số GI cả hai nhóm cùng giảm rất có ý nghĩa so với trước điều trị 

(p<0,001). Khác biệt giữa hai nhóm tìm thấy không có ý nghĩa thống kê. 

- Chỉ số PD cả hai nhóm cùng giảm rất có ý nghĩa so với trước điều trị 

(p<0,001). Ở T9 PD nhóm laser giảm nhiều hơn nhóm chứng có ý nghĩa thống kê 

(p<0,05). 
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- Chỉ số GR cả hai nhóm cùng tăng có ý nghĩa so với trước điều trị. Khác 

biệt giữa hai nhóm ở cả 3 thời điểm sau điều trị là không có ý nghĩa thống kê. 

- Chỉ số CAL cả hai nhóm cùng giảm rất có ý nghĩa so với trước điều 

trị(p<0,001). CAL nhóm chứng cao hơn nhóm laser ở T9 và khác biệt giữa 2 nhóm 

không có ý nghĩa thống kê. 

Như vậy, đối với các túi 5-6 mm, điều trị chỉ phẫu thuật cho kết quả cải thiện 

về CAL tốt hơn ở T6 (p<0,05) và T9 (p<0,001), giảm PD nhiều hơn ở T9 (p<0,05), 

ít tụt nướu hơn ở T6 (p<0,01) và T9 (p<0,05) so với điều trị có kết hợp laser. Đối 

với các túi ≥7 mm điều trị có kết hợp laser cho kết quả giảm PD nhiều hơn, ít tụt 

nướu hơn và cải thiện về CAL tốt hơn. Tuy nhiên, chỉ có khác biệt về PD là có ý 

nghĩa ở T9 (p<0,01) . 

Biểu đồ 3.4 và 3.5 cho thấy mức giảm PD, CAL ở các túi 5-6 mm và túi ≥7 

mm ở hai nhóm đều trị có và không kết hợp laser.   
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Biểu đồ 3.5 Mức giảm độ sâu túi ở các túi 5-6 mm và túi ≥7 mm 

 

 

Biểu đồ 3.6 Mức cải thiện mất bám dính lâm sàng ở các túi 5-6 mm và túi ≥7 mm 

Nhận xét: 

Ở cả hai nhóm chứng và nhóm laser, mức giảm độ sâu túi và mức cải thiện 

mất bám dính lâm sàng ở các túi nha chu có độ sâu ban đầu 5-6 mm đều thấp hơn ở 

các túi có độ sâu ban đầu  ≥7 mm. 
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3.2.2.3 Tỉ lệ phần trăm các loại túi sau điều trị  

Phân tích ở các túi có độ sâu túi ban đầu ≥5 mm: kết quả sau điều trị số 

lượng các túi ở mỗi thời điểm được trình bày trong Bảng 3.17.  

Bảng 3.17 Số lượng các túi nha chu ở các thời điểm trước và sau điều trị 

PD 

(mm) 

Nhóm chứng (n=279 túi ≥5 mm) Nhóm laser (n=318 túi ≥5 mm) 

T0 T3 T6 T9 T0 T3 T6 T9 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

0 

0 

0 

0 

164 

59 

34 

12 

7 

3 

0 

15 

83 

94 

42 

21 

11 

7 

4 

2 

23 

98 

68 

45 

28 

8 

6 

2 

0 

1 

23 

89 

65 

40 

39 

14 

8 

0 

0 

1 

0 

0 

0 

0 

173 

80 

41 

15 

5 

3 

1 

15 

97 

91 

69 

29 

8 

8 

1 

0 

30 

75 

97 

59 

39 

13 

5 

0 

0 

0 

27 

92 

63 

57 

58 

13 

7 

1 

0 

0 

 

Nhận xét:  

Kết quả điều trị ở các túi có độ sâu ban đầu ≥5 mm cho thấy nhóm laser 

không còn túi ≥9 mm ở cả 3 thời điểm sau điều trị trong khi nhóm chứng vẫn còn 

hiện diện túi 9 mm ở T3, túi 10 mm ở T6 và T9. 
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Bảng 3.18 Tỉ lệ phần trăm các loại túi sau điều trị ở các túi có độ sâu ban đầu ≥7 mm 

Thời điểm Nhóm chứng Nhóm laser Tổng p 

T3     

Túi 1-3 mm 20 (46,5) 23 (53,5) 43 (100 ) 0,488 

Túi 4-5 mm 22 (43,1) 31 (56,9) 53 (100)  

Túi ≥6 mm 14 (56,0) 11 (44,0) 25 (100)  

Tổng 56  65  121  

T6     

Túi 1-3 mm 22 (44,0) 28 (56,0) 50 (100) 0,881 

Túi 4-5 mm 24 (48,9) 25 (51,1) 49 (100)  

Túi ≥6 mm 10 (45,4) 12 (54,6) 22 (100)  

Tổng 56  65  121  

T9     

Túi 1-3 mm 14 (29,7) 33 (70,3) 47 (100) 0,012 

Túi 4-5 mm 26 (54,1) 22 (45,9) 48 (100)  

Túi ≥6 mm 16 (61,5) 10 (38,5) 26 (100)  

Tổng 56  65  121  

Số liệu trình bày: n (%) 

p: Kiểm định Chi bình phương 

Nhận xét:  

Kết quả điều trị các túi ≥7 mm cho thấy: nhóm chứng có tỉ lệ phần trăm túi 

đóng cao nhất ở T6 và thấp nhất ở T9, nhóm laser có tỉ lệ phần trăm túi đóng cao 

nhất ở T9. Ở T9, nhóm chứng có tỉ lệ phần trăm túi 4-5mm và túi ≥6 mm cao nhất 

trong khi nhóm laser cả hai loại túi này có tỉ lệ phần trăm thấp nhất. Khác biệt về tỉ 

lệ phần trăm túi đóng và túi tồn tại sâu khi so sánh giữa hai nhóm là có ý nghĩa ở T9 

(p<0,05) (Bảng 3.18). 
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 Như vậy, đối với các túi có độ sâu ban đầu ≥ 7 mm, nhóm phẫu thuật kết 

hợp với laser chứng tỏ làm giảm PD nhiều hơn, cho tỉ lệ phần trăm túi đóng nhiều 

hơn và tỉ lệ phần trăm túi tồn tại sâu ít hơn.  

3.2.3 So sánh hiệu quả lâm sàng giữa hai phương pháp điều trị phẫu thuật có 

và không kết hợp với laser sau 3, 6, và 9 tháng trên đối tượng bệnh nhân hút 

thuốc  

3.2.3.1 Đặc điểm mẫu bệnh nhân nam hút thuốc lá  

Bảng 3.19  Đặc điểm lâm sàng của nam hút thuốc lá trước phẫu thuật 

Đặc điểm Chứng (n=198) Laser (n=282) p1 

Chỉ số mảng bám (PlI)§ 1,00 (0,00-2,00) 1,00 (1,00-1,00) 0,797 

Chỉ số nướu (GI) § 1,00 (0,00-2,00) 1,00 (1,00-2,00) 0,365 

Chảy máu khi thăm khám 

(BOP)§ 

0,00 (0,00-1,00) 0,00 (0,00-1,00) 0,256 

Độ sâu túi nha chu (PD)mm § 5,00 (2,00-5,00) 4,00 (2,00-5,00) 0,092 

Mất bám dính lâm sàng  

(CAL)mm§ 

5,00 (3,00-7,00) 5,00 (3,00-6,00) 0,050 

Mức độ túi ¢    

1- 4 mm 

 ≥5 mm  

 

93 (47,0) 

105 (53,0) 

 

147 (52,1) 

135 (47,9) 

p2 

0,266 

 

Số liệu trình bày: §Trung vị (Khoảng tứ vị); ¢ n (%) 

p1: Kiểm định Mann-Whitney U 

p2: Kiểm định Chi bình phương 

Nhận xét:  

Trước điều trị, các đối tượng nam có hút thuốc lá có tổng cộng 240 túi 1-4 

mm, 240 túi ≥5 mm. Khác biệt giữa hai nhóm về các chỉ số lâm sàng và mức độ túi 

đều không có ý nghĩa thống kê (Bảng 3.19). 
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3.2.3.2 Thay đổi các chỉ số nha chu lâm sàng trước và sau điều trị trên đối 

tượng bệnh nhân nam có hút thuốc lá 

Bảng 3.20 Thay đổi các chỉ số nha chu lâm sàng trước và sau điều trị  

trên đối tượng nam có hút thuốc lá 

Chỉ số T0 T3 p T6 p T9 p 

Chỉ số 

mảng bám 

PlI 

Chứng 1,00(0,00-2,00) 0,00(0,00-1,00) <0,001 0,00(0,00-2,00) 0,069 0,00(0,00-2,00) 0,217 

Laser 1,00(1,00-1,00) 1,00(0,00-1,00) 0,092 1,00(0,00-2,00) 0,006 1,00(1,00-2,00) 0,008 

Chỉ số 

nướu GI 

Chứng 1,00 (0,00-2,00) 0,00 (0,00-1,00) <0,001 1,00 (0,00-1,00) <0,001 1,00 (0,00-1,00) <0,001 

Laser 1,00(0,00-2,00) 0,00(0,00-1,00) <0,001 0,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 

Chảy máu 

khi thăm 

khám BOP 

Chứng 0,00(0,00-1,00) 0,00(0,00-0,00) <0,001 0,00(0,00-0,00) 0,101 0,00(0,00-0,00) 0,004 

Laser 0,00(0,00-1,00) 0,00(0,00-0,00) <0,001 0,00(0,00-0,00) <0,001 0,00(0,00-0,00) <0,001 

Độ sâu túi 

PD 

Chứng 5,00(2,00-5,00) 2,00(2,00-4,00) <0,001 2,00(2,00-4,00) <0,001 3,00(2,00-4,00) <0,001 

Laser 4,00(2,00-5,00) 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-4,00) <0,001 

Mất bám 

dính lâm 

sàng CAL 

Chứng 5,00(3,00-7,00) 3,00(3,00-5,00) <0,001 4,00(2,00-6,00) <0,001 4,00(3,00-6,00) <0,001 

Laser 5,00(3,00-6,00) 4,00(3,00-5,00) <0,001 4,00(3,00-5,00) <0,001 4,00(3,00-5,00) <0,001 

Số liệu trình bày: Trung vị (Khoảng tứ vị) 

p: Kiểm dịnh Wilcoxon Signed Ranks 
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Nhận xét  

So sánh trong cùng nhóm:  

- So với T0, chỉ số PlI nhóm chứng giảm có ý nghĩa chỉ ở T3 (p<0,001), PlI 

nhóm laser tăng có ý nghĩa ở T6 và T9 (p<0,05).  

- Các chỉ số GI, BOP, PD và CAL tại các thời điểm sau điều trị ở cả hai 

nhóm hầu hết đều giảm rất có ý nghĩa thống kê (p<0,001) 

- Chỉ số GI của 2 nhóm cùng hơi tăng ở T9 (Bảng 3.20). 

So sánh giữa hai nhóm:  

- Chỉ số PlI nhóm laser cao hơn nhóm chứng ở cả 3 thời điểm, khác biệt giữa 

2 nhóm tìm thấy ở T3 và T6.  

- Khác biệt về GI và BOP giữa hai nhóm tìm thấy ở T3 (p<0,05).  

- Chỉ số PD ở nhóm laser thấp hơn nhóm chứng ở cả 3 thời điểm. Khác biệt 

về PD giữa hai nhóm tìm thấy có ý nghĩa thống kê ở T3 (p<0,05) 

- Khác biệt về CAL giữa hai nhóm là không có ý nghĩa thống kê (Bảng 3.21) 
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3.2.3.3 Tỉ lệ phần trăm các loại túi sau điều trị trên đối tượng nam hút thuốc lá 

Phân tích ở các túi có độ sâu ban đầu ≥5 mm, kết quả sau điều trị số lượng 

các túi ở mỗi thời điểm được trình bày trong Bảng 3.22.  

Bảng 3.22 Số lượng các túi nha chu ở các thời điểm trước và sau điều trị 

ở nam hút thuốc lá  

PD 

(mm) 

Nhóm chứng (n=105 túi ≥5 mm) Nhóm laser (n=135 túi ≥5 mm) 

T0 T3 T6 T9 T0 T3 T6 T9 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

0 

0 

0 

0 

59 

15 

19 

8 

3 

1 

0 

6 

32 

28 

18 

4 

7 

4 

4 

2 

5 

33 

22 

18 

15 

4 

5 

2 

0 

1 

0 

5 

26 

21 

17 

19 

12 

4 

0 

0 

1 

0 

0 

0 

0 

87 

29 

13 

3 

1 

2 

0 

13 

42 

32 

27 

14 

1 

5 

1 

0 

12 

28 

45 

20 

24 

5 

1 

0 

0 

0 

0 

5 

26 

21 

27 

32 

10 

3 

0 

0 

0 

 

Nhận xét:  

Các túi ≥5 mm ở nam hút thuốc lá sau điều trị cho kết quả: nhóm laser không 

còn túi ≥9 mm ở cả 3 thời điểm trong khi nhóm chứng vẫn còn hiện diện túi 9 mm ở 

T3, túi 10 mm ở T6 và T9. 
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Bảng 3.23 Tỉ lệ phần trăm các loại túi sau điều trị ở các túi có độ sâu ban đầu ≥5 mm 

Thời điểm Nhóm chứng Nhóm laser Tổng p 

T3     

Túi 1-3 mm 66 (43,1) 87 (56,9) 153 (100) 

0,036 Túi 4-5 mm 22 (34,9) 41 (65,1) 63 (100) 

Túi ≥6 mm 17 (70,8) 7 (29,2) 24 (100) 

Tổng 105  135  240  

T6     

Túi 1-3 mm 60 (41,3) 85 (58,7) 145 (100) 

0,123 Túi 4-5 mm 33 (42,8) 44 (57,2) 77 (100) 

Túi ≥6 mm 12 (66,6) 6 (33,4) 18 (100) 

Tổng 105  135  240  

T9     

Túi 1-3 mm 52 (45,2) 63 (54,8) 115 (100) 

0,177 Túi 4-5 mm 36 (38,7) 59 (62,2) 95 (100) 

Túi ≥6 mm 17 (56,6) 13 (43,4) 30 (100) 

Tổng 105  135  240  
 

Số liệu trình bày: n (%). 

p: Kiểm định Chi bình phương 

Nhận xét:  

Kết quả phân tích ở các túi có độ sâu ban đầu ≥5 mm trên đối tượng nam hút 

ghi nhận: ở cả 3 thời điểm sau điều trị, nhóm laser có tỉ lệ phần trăm túi 1-3 mm 

nhiều hơn so với nhóm chứng. Tỉ lệ túi ≥6 mm của nhóm chứng cao nhất ở T3 trong 

khi của nhóm laser cao nhất ở T9. Khác  biệt về tỉ lệ các loại túi giữa hai nhóm có ý 

nghĩa thống kê ở T3 (p<0,05). 
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3.2.3.4 So sánh với bệnh nhân không hút thuốc lá 

Bảng 3.24 Đặc điểm lâm sàng ở nhóm nam điều trị có kết hợp laser  

tại thời điểm trước phẫu thuật 

Đặc điểm Không hút (n=138) Có hút  (n=282) p1 

Chỉ số mảng bám (PlI)§ 1,00(1,00-2,00) 1,00(1,00-1,00) <0,001 

Chỉ số nướu (GI) § 1,00 (1,00-2,00) 1,00(0,00-2,00) 0,011 

Chảy máu khi thăm khám (BOP)§ 0,00(0,00-1,00) 0,00(0,00-1,00) 0,097 

Độ sâu túi nha chu (PD)mm § 4,00(2,00-5600) 4,00(2,00-5,00) 0,243 

Độ tụt nướu (GR) mm § 0,00(0,00-0,00) 0,00(0,00-2,00) <0,001 

Mất bám dính lâm sàng  (CAL)mm§ 4,00(3,00-6,00) 5,00(3,00-6,00) 0,154 

Mức độ túi ¢ 

 1-4 mm 

 ≥5 mm 

 

78 (56,5) 

60 (43,5) 

 

147( 52,1) 

135 (47,9) 

p2 

0,396 

 

Số liệu trình bày: §Trung vị (Khoảng tứ vị); ¢ n (%) 

p1: Kiểm định Mann-Whitney U 

p2: Kiểm định Chi bình phương 

Nhận xét:  

Trước điều trị, khác biệt giữa 2 nhóm hút và không hút thuốc lá tìm thấy có ý 

nghĩa thống kê ở chỉ số mảng bám PlI (p<0,001), chỉ số nướu GI (p<0,05) và chỉ số 

tụt nướu GR (p<0,001) trong đó giá trị PlI và GI cao hơn ở nhóm không hút, GR 

cao hơn ở nhóm hút. Còn lại khác biệt ở các chỉ số khác đều không có ý nghĩa 

(Bảng 3.23). 
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Bảng 3.25 Các chỉ số PD, GR, CAL trước và sau điều trị ở nhóm nam hút 

và không hút thuốc lá 

Chỉ số T0 T3 p1 T6 p1 T9 p1 

PD        

Không 

hút 
4,00(2,00-6,00) 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-3,00) <0,001 

Hút 4,00(2,00-5,00) 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-3,00) <0,001 2,00(2,00-4,00) <0,001 

p2 0,243 0,504  0,101  0,301  

GR        

Không 

hút 
0,00(0,00-0,00) 1,00(0,00-1,00) <0,001 1,00(0,00-1,00) <0,001 0,50(0,00-2,00) <0,001 

Hút 0,00(0,00-2,00) 1,00(0,00-2,00) <0,001 1,00(0,00-2,00) <0,001 1,00(0,00-2,00) <0,001 

p2 <0,001 0,006  0,003  0,019  

CAL        

Không 

hút 
4,00(3,00-6,00) 3,00(2,00-5,00) <0,001 3,00(2,00-5,00) <0,001 3,00(2,00-5,00) <0,001 

Hút 5,00(3,00-6,00) 4,00(3,00-5,00) <0,001 4,00(3,00-5,00) <0,001 4,00(3,00-5,00) <0,001 

p2 0,154 0,055  0,001  0,007  

Số liệu trình bày: Trung vị (Khoảng tứ vị) 

p1: Kiểm định Wilcoxon Signed Ranks test.  

p2: Kiểm định Mann-Whitney U test 

Nhận xét: 

So sánh trong cùng nhóm: 

- So với T0, các chỉ số PD và CAL tại các thời điểm sau điều trị ở cả 2 nhóm 

hầu hết đều giảm có ý nghĩa thống kê (p<0,001) và duy trì mức có ý nghĩa thống kê 

đến T9. Riêng biệt chỉ số GR cả hai nhóm đều tăng có ý nghĩa thống kê sau điều trị. 
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So sánh giữa 2 nhóm:   

- Khác biệt về PD giữa 2 nhóm không có ý nghĩa thống kê ở cả 3 thời điểm. 

Tụt nướu và mất bám dính ở nhóm hút nhiều hơn nhóm không hút ở cả 3 thời điểm. 

Khác biệt giữa hai nhóm về GR có ý nghĩa ở cả 3 thời điểm, về CAL có ý nghĩa ở 

T6 và T9 (p<0,01). 

Như vậy, trên bệnh nhân hút thuốc lá, phương pháp phẫu thuật có kết hợp 

laser đã cải thiện tốt hơn về PD ở T3 và ít để lại túi sâu hơn (p<0,05) so với 

phương pháp chỉ phẫu thuật. Tuy vậy, so với nhóm không hút, đáp ứng với điều trị 

phẫu thuật có kết hợp laser ở nhóm hút kém hơn về các chỉ số GR và CAL. 
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CHƯƠNG 4: BÀN LUẬN 

4.1 TÁC ĐỘNG CỦA LASER LÊN SỰ TĂNG SINH VÀ DI CƯ CỦA 

NGUYÊN BÀO SỢI NƯỚU NGƯỜI 

4.1.1 Loại tế bào và các đáp ứng tế bào chọn nghiên cứu 

Về loại tế bào 

Lành thương ở mô nha chu bao gồm tương tác phức tạp giữa các tế bào trong 

mô nha chu gồm NBS nướu, nguyên bào xê măng, NBS dây chằng nha chu và tạo 

cốt bào. Nhiều sự kiện tế bào và phân tử trong lành thương ở mô nha chu cũng 

tương tự như trong lành thương ở những nơi khác trong cơ thể. Ngoại trừ, trong 

lành thương ở mô nha chu, có một giao diện mà ở đó mô khoáng hóa có sự kết nối 

với biểu mô và mô liên kết [17].  

Lựa chọn loại tế bào để nghiên cứu tác động của laser lên quá trình lành 

thương là tùy thuộc vào đặc điểm hay sự kiện lành thương cần khảo sát. Chẳng hạn, 

NBS dùng nghiên cứu lành thương và tái tạo mô mềm, đại thực bào dùng nghiên 

cứu sự tạo mô hạt, tế bào nội mô và tế bào cơ trơn dùng nghiên cứu sự tạo mạch 

máu, tế bào sừng dùng nghiên cứu sự tái biểu mô hóa ở da, tế bào mỡ dùng nghiên 

cứu lành thương ở mô dưới da và tạo cốt bào dùng nghiên cứu tái tạo mô xương 

[96]. Gần đây hơn, các loại tế bào gốc từ răng và từ mô nha chu cũng được quan 

tâm nghiên cứu. Trong nghiên cứu này, NBS nướu được chọn vì tác dụng điều trị 

của laser 810 nm chủ yếu là can thiệp trên mô nướu và mục đích nghiên cứu là khảo 

sát ảnh hưởng của laser lên lành thương mô liên kết nướu.  

Ở mô nha chu, NBS nướu là loại tế bào có vai trò quan trọng trong lành 

thương, duy trì và sửa chữa mô liên kết nướu. Cùng với tủy răng, nhú chóp răng, 

dây chằng nha chu, nướu là nguồn để phân lập NBS cho mục đích nghiên cứu và 

điều trị. Phân lập tế bào từ nướu có nhiều thuận lợi vì cắt và thu nhận mô nướu rất 

thường gặp trong điều trị lâm sàng, qui trình đơn giản, lành thương nhanh, ít để lại 

di chứng hoặc sẹo.  
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Các ưu điểm dễ phân lập, nuôi cấy và tăng sinh trong điều kiện in vitro làm 

cho NBS nướu trở thành một nguồn tế bào hấp dẫn cho các nghiên cứu cơ bản và 

cho các phương thức điều trị dựa trên tế bào [54]. Ở các nước, nguồn tế bào này đã 

đang được quan tâm nghiên cứu và ứng dụng điều trị các bệnh răng miệng và các 

bệnh khác. Mô hình NBS nướu hiện vẫn là phương tiện giúp tìm hiểu cơ chế tác 

động và cung cấp bằng chứng có lợi hay có hại cho tiến trình lành thương của nhiều 

tác nhân và nhiều phương thức điều trị mới trong đó có laser [11], [73], [124].  

Nghiên cứu này đã sử dụng nguồn tế bào tự phân lập từ mô nướu để làm đối 

tượng nghiên cứu như cách làm của nhiều các tác giả [12], 35], 55], [70], [73]. Bản 

chất trung mô của nguồn tế bào thu nhận cũng đã được xác định thông qua quan sát 

hình thái tế bào và đánh giá sự biểu hiện marker đặc trưng bằng phương pháp 

nhuộm hóa tế bào miễn dịch [2]. Cách nhận diện này là gần giống với nghiên cứu 

của Damant, 2009 [35]. 

Nghiên cứu này sử dụng tế bào thuộc thế hệ P4 vì các lý do: tế bào P4 đã 

đồng nhất về mặt hình thái, số lượng tế bào đủ cho các thí nghiệm, tế bào đã thích 

nghi với điều kiện in vitro, nhiều nghiên cứu khác cũng sử dụng tế bào P4 [22], [55]  

Theo Yu, 2016 [125] quần thể NBS thu nhận từ mô nướu có khả năng chứa 

tế bào gốc đa tiềm năng. Vì các yêu cầu về tăng trưởng in vitro tương tự nhau nên 

hai loại tế bào này có thể được phân lập theo cùng một phương pháp từ cùng một 

mẫu mô. Việc thêm vào kết quả nhận dạng và xác định tỉ lệ tế bào gốc đa tiềm năng 

trong quần thể tế bào thu nhận từ nướu răng như nghiên cứu này sẽ giúp mở rộng 

khả năng ứng dụng cho nguồn tế bào đã phân lập.  

Về các đáp ứng tế bào  

Đánh giá chức năng tế bào giúp tìm hiểu cơ chế tác động có lợi hay gây hại 

của một tác nhân lên tế bào tham gia vào lành thương. Các sự kiện tế bào và phân tử 

liên quan với tác động của laser lên NBS nướu đã được khảo sát bao gồm tăng sinh, 

di cư, khả năng tổng hợp collagen, khả năng tiết các yếu tố tăng trưởng, tiết các 

cytokine tiền viêm (Bảng 1.2). 
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Trong số các đáp ứng tế bào chúng tôi chọn tăng sinh và di cư vì các lý do: 

(i) Trong tiến trình lành thương tăng sinh và di cư tế bào trước tiên có ý nghĩa cải 

thiện và tăng tốc lành thương. Giảm tăng sinh và giảm di cư tế bào liên quan với 

chậm lành thương khi đó có thể làm tăng nguy cơ nhiễm khuẩn. (ii) Cùng với tác 

động của việc loại bỏ biểu mô, việc tăng khả năng tăng sinh và di cư của NBS nướu 

còn có ý nghĩa hay có tiềm năng kích thích tạo kiểu lành thương bám dính mô liên 

kết. (iii) Còn ít bằng chứng về tác động của laser lên di cư tế bào (2/14 nghiên cứu).  

4.1.2 Thiết bị và các thông số 

Về thiết bị 

Thiết bị laser diode 810 nm được lựa chọn dựa làm phương tiện nghiên cứu 

dựa trên các đặc điểm: (i) Khả năng cắt mô mềm và diệt khuẩn trong túi nha chu: do 

đặc điểm được hấp thu cao trong các mô có sắc tố, hemoglobin và oxihemoglobin 

nên laser diode 810nm phù hợp để loại bỏ các mô viêm, mô có nhiều mạch máu 

trong túi nha chu cũng như các vi khuẩn tạo sắc tố dưới nướu như P. gingivalis và 

P. intermedia [31]. Các tác động cắt, cầm máu, đông mô cùng với diệt vi khuẩn gây 

bệnh nha chu bổ sung của laser có thể tạo ảnh hưởng tích cực lên lành thương hơn 

so với chỉ điều trị Lấy cao- Xử lý mặt chân răng (LC-XLMCR) bằng dụng cụ cơ 

học [16], [71]. So với các loại laser khác, laser diode 810 nm cũng chứng tỏ lợi thế 

trong xử lý vách mềm túi. Các lợi thế bao gồm: (i) co mạch làm khô vùng can thiệp 

cung cấp lối vào và tầm nhìn tốt cho XLMCR, (ii) giảm yếu tố giảm hoạt hóa nội 

mạch, giảm sự xuyên mạch của bạch cầu vào mô liên kết và bất hoạt các cytokine 

tiền viêm nên có thể tạo tác dụng kháng viêm nổi bật. Trong khi laser Er:YAG gây 

dãn mạch và gián đoạn vi mạch, laser CO2 gây tổn hại lắng đọng hyaline, đông 

khung ngoại bào do nhiệt trong mô liên kết sau chiếu (Giannelli, 2012b) [47]. Về 

ứng dụng lâm sàng, laser diode 810 nm có bước sóng thuộc dãy hồng ngoại cũng 

được quan tâm trong phương thức điều trị ở mức năng lượng thấp để kích thích lành 

thương, tăng tái tạo mô và giảm tác dụng phụ sau điều trị nha chu [9], [18], [108]. 

So với các thiết bị laser dùng trong nha khoa khác laser diode có ưu điểm thiết bị 

nhỏ gọn, giá thành thấp.  
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Về các thông số 

Nghiên cứu này chọn thử nghiệm với 3 công suất cho 3 nhóm thông số tương 

ứng với 3 tác dụng điều trị khác nhau (Bảng 2.4). Trong đó có 2 nhóm thông số do 

nhà sản xuất đề nghị gồm: nhóm 1 cài đặt công suất 0,8 W, chế độ chiếu liên tục, có 

kích hoạt đầu chiếu, chiếu trong 20 giây, tác dụng loại bỏ mô bệnh và biểu mô vách 

mềm túi và nhóm 2 cài đặt công suất 1,5 W chế độ chiếu xung, không kích hoạt đầu 

chiếu, chiếu trong 5 giây, tác dụng khử nhiễm túi nha chu trước can thiệp dụng cụ 

cơ học.  

Các công suất 0,8 W và 1,5 W trong nhóm 1 và 2 này đã được ứng dụng 

trong một số nghiên cứu lâm sàng điều trị túi nha chu không phẫu thuật dùng laser 

để nạo hay xử lý vách mềm của túi [89], [105], [126]. Có thể tìm thấy trong y văn 

cách lý giải chọn công suất <1 W với chế độ chiếu liên tục hay 1,5 W chế độ chiếu 

xung như đề xuất của nhà sản xuất là để an toàn cho mô mềm dựa trên kết quả 

nghiên cứu của Giannelli, 2012 [47], an toàn cho mặt chân răng dựa theo kết quả 

nghiên cứu của Kreisler, 2002 [70], Happey, 2006 [56] và còn dựa trên khả năng 

diệt khuẩn cao của công suất 0,8W dựa theo kết quả nghiên cứu của Fontana, 2004 

[42].  

Cùng với các tiêu chí an toàn như vừa kể thì hiệu quả diệt khuẩn là quan 

trọng trong xem xét thiết lập thông số làm việc lâm sàng. Dù vậy, chưa có nhiều 

bằng chứng thuyết phục về hiệu quả diệt vi khuẩn gây bệnh nha chu của công suất 

0,8 W này. Kết quả nuôi cấy vi khuẩn từ mẫu mảng bám dưới nướu ở túi nha chu 

của chuột Wista ngay sau chiếu laser của Fontana, 2004 [42] ghi nhận: công suất  

0,8 W có khả năng diệt hoàn toàn các vi khuẩn Prevotella và Fusobacterium vốn là 

các vi khuẩn chiếm đa số trong các sang thương VNC ở người. Và khả năng diệt 

khuẩn của 0,8 W (>70%) là cao hơn so với các giá trị công suất khác như 0,4; 0,6; 

0,8; 1,0 và 1,2 W. Trong khi nghiên cứu trên mẫu mảng bám dưới nướu của các 

bệnh nhân VNC mạn toàn thể, Song, 2013 [116] lại ghi nhận tỉ lệ phần trăm vi 

khuẩn còn sống theo phương pháp đếm khuẩn định lượng vi khuẩn yếm khí tại các 
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thời điểm của nhóm laser đều thấp hơn nhóm thuốc kháng khuẩn tại chỗ 

Minocycline. Khả năng diệt khuẩn tối đa của laser đã không vượt quá 54% trong 

khi khả năng diệt khuẩn của Minocyclin có thể đến 100%. Vậy theo Song, 2013 

[116] tác động diệt khuẩn của laser là không chọn lọc theo phân tích thành phần vi 

khuẩn và không được mong đợi để diệt các vi khuẩn như P. gingivalis, P. 

nigrescences, P.  intermedia, P.  melaninogenica.  

Trong nghiên cứu này, theo đặc điểm kỹ thuật của thiết bị, khi công suất cài 

đặt là 0,8 W thì công suất đầu ra thật sự là 0,6 W. Dựa trên kinh nghiệm cá nhân, 

Giannelli, 2013 [48] cho rằng công suất <0,6 W là không đủ hiệu quả cho tác dụng 

cắt hay quang bốc bay mô bệnh và biểu mô vách mềm túi nha chu. Kachapilly, 

2016 [65] xem 0,5W trong nghiên cừu của chính mình là diệt khuẩn hơn là cắt mô. 

Vậy công suất 0,6W ở đây là công suất nhỏ nhất ở thiết bị đủ cho tác dụng cắt mô 

và vì có kích hoạt đầu chiếu nên không có sự trùng lắp với thông số trong nghiên 

cứu của Kreisler, 2001 [69].  

Các công suất 1,5 W dùng chế độ chiếu xung như nhóm 2 cũng đã được sử 

dụng để khử nhiễm trong túi nha chu trước điều trị cơ học [16].  Laser ở chế độ 

chiếu xung có công suất đỉnh cao hơn công suất của laser chiếu liên tục nhiều lần 

nhưng mỗi xung kéo dài trong một khoảng thời gian ngắn (tính bằng miligiây). 

Công suất cực cao trong thời gian cực ngắn làm cho mô bị bốc bay tức thì nên sự 

dẫn nhiệt đến mô xung quanh là tối thiểu. Ngoài ra, khoảng nghỉ giữa hai xung cho 

phép mô đích có thời gian làm nguội trước khi xung kế tiếp truyền đến. Trong 

nghiên cứu này chiều dài mỗi xung là 30 mili giây và khoảng cách giữa 2 xung là 

30 mili giây.  

Liều điều trị cho tác dụng kích thích sinh học 

Liều chiếu là thông số quan trọng do có những qui luật tương tác liên quan 

với tác dụng kích thích sinh học. Quy luật Schulz cho rằng: Kích thích yếu sinh tác 

dụng, kích thích vừa tăng cường tác dụng, kích thích mạnh kìm hãm tác dụng, còn 

kích thích quá mạnh làm tê liệt hệ thống sống [33].  
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Liên quan với liều là công suất, thời gian chiếu, diện tích vùng chiếu, mật độ 

công suất và mật độ năng lượng. Mật độ năng lượng là thông số được sử dụng phổ 

biến trong nghiên cứu dùng laser với tác động kích thích sinh học. Nhiều giá trị mật 

độ năng lượng khác nhau được sử dụng và gợi ý sử dụng để tạo tác dụng kích thích 

sinh học.  

Sun và Tuner, 2004 [118] gợi ý 2-3 J/cm2 chiếu 2-3 lần trong 1 tuần trên mô 

nướu, 4-6 J/cm2 chiếu 2-3 lần trong 1 tuần trên cơ, 6-10 J/cm2 chiếu 1-2 lần trong 1 

tuần trên khớp thái dương hàm, 2-4 J/cm2 chiếu trực tiếp trên răng hay gián tiếp trên 

vùng chóp hoặc cấu trúc xương. Tổng quan các nghiên cứu đánh gíá tác động của 

laser lên NBS thuộc mô nha chu của Ren, 2016 [100] ghi nhận mật độ năng lượng 

2-10 J/cm2 là thích hợp cho kích thích sinh học với NBS dây chằng nha chu trong 

khi khoảng rộng hơn từ 0,5-16 J/cm2 là thích hợp cho NBS nướu.  

Một mật độ năng lượng có thể tạo ra từ nhiều cách kết hợp công suất thời 

gian chiếu và diện tích vùng chiếu khác nhau. Convissar, 2011 [33]  lưu ý các cách 

kết hợp khác nhau giữa công suất, thời gian chiếu và diện tích vùng chiếu khác nhau 

có thể tạo ra các tác dụng điều trị khác nhau. Công suất <100 mW được khuyên 

dùng cho tác dụng kích thích tái tạo trong khi công suất 500 mW được khuyên dùng 

tác dụng giảm đau.  

Thông số dùng kích thích lành thương 0,1 W trong nghiên cứu này là công 

suất thấp nhất có thể cài đặt trên thiết bị. Công suất đầu ra theo đặc điểm của thiết bị 

cho tác dụng kích thích sinh học là 80 mW. Công suất này là không trùng lắp với 

các công suất trong các nghiên cứu in vitro trên tế bào như đã tổng kết trong Bảng 

1.2. 

Liều sử dụng cho tác dụng kích thích sinh học trong nghiên cứu này cũng 

xấp xỉ 4 J/cm2 và tổng liều cho mỗi răng là 16 J/cm2. Giá trị mật độ năng lượng 4 

J/cm2 đã được dùng trong các nghiên cứu ứng dụng lâm sàng và tìm thấy bằng 

chứng có lợi [9], [18], [108] (Bảng 1.3).  
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4.1.3 Đánh giá tác động của laser lên tăng sinh tế bào 

Thử nghiệm MTT  

Thử nghiệm MTT là phương pháp so màu nhạy, có thể định lượng và định 

tính với kết quả đáng tin cậy để xác định sự sống và sự tăng sinh tế bào. Sự tăng 

sinh tế bào được đánh giá thông qua tương quan giữa giá trị mật độ quang (OD) với 

mật độ tế bào qua các thời điểm đánh giá. Nguyên tắc của thử nghiệm là ở các tế 

bào sống enzyme reductase có trong ti thể làm chuyển đổi 3-(4,5-dimethylthiazol-2-

yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide (MTT) hoà tan trong nước thành tinh thể 

formazan màu tím. Sau đó, các tinh thể này được hoà tan trong dung môi 

DSO/ethanol. Giá trị OD của dung dịch chứa các tinh thể hòa tan này tương quan 

thuận với lượng tế bào sống có trong mỗi giếng. Cụ thể, tại các mốc thời gian trên, 

tế bào được ủ với dung dịch MTT để hình thành tinh thể tím formazan. Dung dịch 

đã hoà tan tinh thể formazan trong các giếng của đĩa 96 giếng được đem đo OD ở 

bước sóng 595 nm (Phụ lục 4). Số lượng tế bào sống càng cao thì lượng tinh thể 

càng nhiều, mật độ quang OD càng cao.  

Hiện có nhiều phương pháp được sử dụng để xác định tính sống hay chết của 

tế bào. Mỗi phương pháp đã dựa vào đặc điểm khác nhau của một tế bào sống hay 

chết, thường chọn các đặc tính phổ biến như sự toàn vẹn cấu trúc màng, chức năng 

màng, sản phẩm được giải phóng từ tế bào sống hay chết (Phan Kim Ngọc, 2010 

[8]). Thử nghiệm MTT này đã được sử dụng trong các nghiên cứu của Basso, 2012 

[21], Basso, 2016 [22], Frozanfar, 2013 [43]. Ưu điểm của phương pháp là có thể 

tiến hành nhanh trên đĩa 96 giếng với máy đọc tự động.   

Kết quả tác động của laser lên tăng sinh tế bào 

Trong số các đáp ứng tế bào thì đáp ứng tăng sinh là đáp ứng được đánh giá 

nhiều (có 8/14 nghiên cứu với NBS nướu người). Đa số các nghiên cứu ghi nhận 

đáp ứng tăng sinh tế bào với các thông số có tác dụng kích thích sinh học. Số 

nghiên cứu đánh giá tác động của các thông số laser dùng diệt khuẩn và loại bỏ mô 

bệnh lên tế bào còn ít.  
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 Sau chiếu tế bào ở tất cả các nhóm đều thể hiện xu hướng tăng sinh tăng dần 

theo thời gian. Tế bào nhóm 1 tăng sinh cao nhất vào ngày 7. Tế bào ở các nhóm 2, 

3 và nhóm chứng cùng tăng sinh cao nhất ở ngày 9. So sánh trong cùng nhóm từ 

ngày 7 đến ngày 9, tăng sinh tế bào ở các nhóm 2, 3 và chứng tiếp tục tăng, chỉ có 

tăng sinh tế bào nhóm 1 giảm (Biểu đồ 3.1). Ở ngày 9, mật độ quang ở nhóm 1 

giảm thấp hơn ngày 7 nhưng khác biệt không có ý nghĩa thống kê giữa 2 ngày. Mật 

độ quang ở cả hai nhóm 2 và 3 cũng tăng cao hơn ngày 7 và cùng khác biệt không 

có ý nghĩa giữa 2 ngày. Riêng biệt nhóm chứng tăng sinh ở ngày 9 khác biệt có ý 

nghĩa (p<0,05) so với ngày 7 (Bảng 3.7). 

Trong nghiên cứu này, ở mọi thời điểm, tế bào nhóm 1 đã tăng sinh thấp nhất 

so với các nhóm khác (Bảng 3.7). Lý giải cho kết quả tăng sinh kém hơn là do cách 

dùng có kích hoạt đầu chiếu làm tăng tương tác quang nhiệt. Một số tác hại của 

tương tác quang nhiệt trong đông và bốc bay mô mềm có thể dẫn đến chết tế bào đã 

được gợi ý như làm khô, biến chất protein, hư hại chuyển hóa tế bào [69]. Giá trị 

0,8 W theo hướng dẫn của nhà sản xuất ở đây đã ảnh hưởng không đáng kể đến 

tăng sinh tế bào ở các thời điểm 1, 3, 5, 7 ngày sau chiếu so với nhóm chứng (Bảng 

3.7). Như vậy, kết quả ảnh hưởng lên tăng sinh tế bào đã được giảm thiểu với công 

suất nhỏ nhất cho tác dụng loại bỏ mô viêm và biểu mô túi như đã đề cập trong 

phần bàn luận về thông số. 

Laser với các thông số sử dụng như ở nhóm 2 cũng ảnh hưởng không đáng 

kể đến tăng sinh tế bào. So với nhóm 1, công suất dùng ở nhóm 2 cao hơn nhưng tế 

bào nhóm 2 tăng sinh tốt hơn ở mọi thời điểm. Đặc điểm năng lượng laser theo chế 

độ chiếu xung ít gây hại hơn chế độ chiếu liên tục như đã bàn trong phần các thông 

số là lý do cho tăng sinh tốt hơn này. Ở ngày 5 tăng sinh tế bào nhóm 2 là cao hơn 

cả nhóm chứng và nhóm 3. Tuy nhiên sự khác biệt giữa các nhóm ở ngày 5 này 

chưa đạt mức ý nghĩa thống kê. 
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Như vậy, các thông số dùng loại mô bệnh và diệt khuẩn như nhóm 1 và 2 

trong nghiên cứu này được gợi ý từ nhà sản xuất là phù hợp với xu hướng giảm tác 

dụng có hại cho NBS thuộc mô liên kết nướu.  

Trong số các nhóm có chiếu laser, tế bào ở nhóm 3 có khả năng tăng sinh cao 

nhất. Kết quả tăng sinh ở nhóm 3 không nhiều hơn so với nhóm chứng ở đây có 

phần tương đồng với nghiên cứu của Hakki, 2012 [55]. Cách chiếu một lần ở 24 giờ 

sau cấy tế bào lên đĩa nuôi không lặp lại ở các ngày sau có thể là lý do chưa tìm 

thấy lợi ích về tăng sinh tế bào ở nhóm này. Theo Ren, 2016 [100] hoạt động tăng 

sinh của cả hai loại tế bào NBS nướu và NBS dây chằng nha chu dưới tác động của 

laser chỉ kéo dài trong thời hạn 1-2 ngày. Điều này gợi ra rằng cách chiếu lặp lại ở 

nhiều ngày có thể cho sự tăng sinh tốt hơn cách chiếu không lặp lại.  

So sánh giữa các nhóm ở ngày, tăng sinh tế bào nhóm 1 là thấp hơn có ý 

nghĩa so với nhóm 2 và 3 (p<0,05) và thấp hơn cả nhóm chứng (p<0,01) (Biểu đồ 

3.2). Lý giải về ảnh hưởng các thông số chiếu lên tăng sinh tế bào theo Frozanfar, 

2013 [43] là cần có thời gian đủ dài để tác động thể hiện. So với các nghiên cứu in 

vitro khác, thời gian đánh giá tăng sinhh trong nghiên cứu này là dài hơn đến 9 ngày 

trong khi đa số nghiên cứu khác ≤7 ngày.  

Cùng với gợi ý của Hakki, 2012 [55], nhiều tác giả đã tìm thấy kết quả tác 

động tích cực của laser lên tăng sinh tế bào của các thông số tác dụng kích thích 

sinh học với cách chiếu có lặp lại so với nhóm chứng không chiếu. Chẳng hạn, 

Almeida- Lopes , 2001 [12] và Azevedo, 2006 [19] cùng dùng 2 lần chiếu cách 

nhau 12 giờ. Các tác giả Basso, 2012 [21], Basso, 2016 [22], Frozanfar, 2013 [43], 

Kreisler 2002 [70] đều dùng 3 lần chiếu cách nhau 24 giờ. Tác động tích cực khác 

của việc chiếu lặp lại còn thể hiện ở tăng số các yếu tố tăng trưởng như Saygun, 

2008 [109] ghi nhận nhóm chiếu 1 lần cao hơn nhóm chứng về 2 yếu tố tăng trưởng 

bFGF, IGF-1 (p<0,05), nhóm chiếu lặp lại 2 lần cách nhau 24 giờ cao hơn nhóm 

chứng về cả 2 yếu tố bFGF, IGF-1 và thụ thể IGFBP3 (p<0,01).  
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Hiện tại chưa có chuẩn mực rõ ràng về liều chiếu và số lần chiếu cho tác 

dụng kích thích sinh học ở lâm sàng. Số lượt chiếu tối thiểu để đạt được tác động 

tích cực của laser năng lượng thấp vẫn chưa rõ. Số lần chiếu được gợi ý là 2-3 lần 

trong một tuần trên mô nướu (Ren, 2016) [100]. Tuy vậy, các nghiên cứu ứng dụng 

laser tác dụng kích thích sinh học trong điều trị lâm sàng là đa dạng không chỉ về 

các thông số cài đặt mà cả cách chiếu (Bảng 1.3). Akyol, 2011 [18] dùng 3 lần 

chiếu trong 1tuần ở các ngày 1, 2, 7 sau XLMCR, Makhlouf, 2012 [80] sử dụng 10 

lần chiếu trong 5 tuần ( 3 lần trong tuần 1 và tuần 2, 2 lần trong tuần 3, 1 lần trong 

tuần 4 và tuần 5). Calderin, 2013 [27] sử dụng 5 lần chiếu trong 2 tuần ở các ngày 1, 

2, 4, 7 và 11. Sanz-Moliner, 2013 [108] và Aena, 2015 [9] chỉ chiếu trong ngày 

phẫu thuật và không lặp lại. 

Ngoài thiết bị đắt tiền, tốn thời gian cho lặp lại điều trị trong nhiều ngày có 

thể là trở ngại cho dùng laser kết hợp với điều trị kinh điển. Trong thực hành cần 

xem xét tính khả thi về chi phí và thời gian cho cả bệnh nhân và bác sĩ [91]. Các 

xem xét này buộc các nhà thực hành cân nhắc chọn lọc đối tượng bệnh nhân nào và 

loại điều trị nào sẽ hưởng lợi từ điều trị kích thích sinh học với laser. 

4.1.4 Đánh giá tác động của laser lên di cư tế bào 

Thử nghiệm lành thương in vitro  

Có nhiều mô hình in vitro, trong số đó mô hình tế bào lớp đơn và loại thử 

nghiệm lành thương chọn trong nghiên cứu này là đơn giản nhất. Nguyên tắc của 

thử nghiệm là tạo một vết rạch trên lớp đơn tế bào, sau đó quan sát sự di cư của các 

tế bào ở mép vết rạch đi vào trung tâm để lấp đầy khoảng trống. Sự di cư của các tế 

bào có thể được đánh giá định tính và định lượng. Trong đánh giá định tính, sự di 

chuyển của các tế bào ở mép vết rạch được theo dõi dưới kính hiển vi theo thời 

gian. Ảnh chụp ban đầu và ảnh chụp sau các khoảng thời gian cách đều trong quá 

trình tế bào di chuyển để đóng vết rạch được so sánh cho đến khi tìm thấy vết rạch 

được đóng kín. Trong đánh giá định lượng, dùng phần mềm phân tích hình ảnh để 

tính diện tích vùng vô bào theo thời gian trên cách ảnh chụp sau các khoảng thời 
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gian cách đều như vừa kể. Loại mô hình này đã và vẫn còn đang được tiếp tục sử 

dụng để đánh giá tác động và tìm hiểu cơ chế của các tác nhân lên quá trình lành 

thương sau điều trị nha chu [129].  

Ưu điểm chính của phương pháp là mô phỏng/ bắt chước di chuyển tế bào 

trong quá trình lành ở vết thương in vivo. Các tế bào trên mép khoảng trống vừa 

được tạo ra sẽ di chuyển vào khoảng trống để đóng khoảng trống. Thử nghiệm này 

được xem là tiết kiệm, có thể thực hiện ở bất kỳ một phòng thí nghiệm nào thực 

hiện được nuôi cấy tế bào. Việc bỏ đói tế bào khi nuôi trong môi trường không 

huyết thanh 24 giờ trước khi tiến hành thí nghiệm nhằm cho thấy vùng vô bào hẹp 

dần là do các tế bào di cư chứ không phải do tăng sinh. Nhược điểm là phải mất một 

thời gian tương đối dài để thực hiện, gồm 1-2 ngày cho sự hình thành tế bào đơn lớp 

và sau đó ít nhất 8-18 giờ cho di chuyển tế bào để đóng khoảng trống và do vậy cần 

số lượng tế bào và hóa chất dùng cho nuôi cấy tương đối lớn [74].  

Kết quả tác động của laser lên di cư tế bào 

Trong điều kiện của thử nghiệm này các nhóm tế bào đều di cư tốt sau 24 

giờ. Tất cả các nhóm đều có giảm diện tích vùng vô bào (Biểu đồ 3.3).  

Tế bào nhóm 3 có xu hướng di cư mạnh hơn các nhóm khác. Kết quả di cư 

mạnh của tế bào nhóm 3 ở các mốc 24 giờ và 48 giờ sau chiếu laser trong nghiên 

cứu này có phần tương đồng với kết quả của các tác giả như Basso, 2012 [21] và 

Basso, 2016 [22]. Các tác giả này cùng ghi nhận các thông số dùng kích thích sinh 

học làm tăng di cư tế bào.  

Nhóm 2 dùng công suất cao >1W với chế độ chiếu xung ở tác dụng diệt 

khuẩn trong túi trước điều trị cơ học chứng tỏ không gây ảnh hưởng bất lợi về di cư 

tế bào. Ở 24 giờ, diện tích vùng vô bào nhóm 2 thấp hơn nhóm chứng chứng tỏ tế 

bào nhóm 2 di cư mạnh hơn so với nhóm chứng. Ngược lại ở mốc 48 giờ, tế bào 

nhóm 2 di cư yếu hơn so với nhóm chứng. Tuy nhiên, khác biệt giữa 2 nhóm đều 

không đạt ý nghĩa thống kê ở cả 2 mốc thời gian (Bảng 3.9). 
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Trong số các nhóm chiếu laser, tế bào nhóm 1 có xu hướng di cư yếu nhất. Ở 

mốc 24 giờ, diện tích vùng vô bào nhóm 1 cao hơn có ý nghĩa so với nhóm 2 và 

nhóm 3 (p<0,05) (Biểu đồ 3.4). Ở mốc 48 giờ, diện tích vùng vô bào nhóm 1 cao 

hơn có ý nghĩa so với cả ba nhóm còn lại (Bảng 3.9).  

Tương tự với kết quả tác động lên tăng sinh, tác động lên di cư tế bào cũng 

cần có đủ thời gian để thể hiện. So với tế bào nhóm chứng, di cư của tế bào nhóm 1 

khác biệt không ý nghĩa ở mốc 24 giờ nhưng khác biệt có ý nghĩa ở mốc 48 giờ. Di 

cư tế bào ở nhóm 3 cũng khác biệt không ý nghĩa so với tế bào nhóm 2 và nhóm 

chứng ở 24 giờ nhưng khác biệt có ý nghĩa ở 48 giờ. 

Thứ tự tăng dần về diện tích vùng vô bào ở mốc 24 giờ là nhóm 3 - nhóm 2 - 

nhóm chứng - nhóm 1. Thứ tự tăng dần về diện tích vùng vô bào ở mốc 48 giờ là 

nhóm 3 - nhóm chứng - nhóm 2 - nhóm 1. Nghiên cứu này cung cấp bằng chứng 

laser với thông số chiếu kích thích sinh học có thể góp phần tạo bám dính mô liên 

kết  bằng tăng di cư nguyên bào sợi nướu.  

Hiện chỉ có nghiên cứu với thông số tác dụng kích thích sinh học lên khả 

năng di cư tế bào, chưa có nghiên cứu với các thông số loại bỏ mô bệnh và biểu mô 

túi nha chu hay các thông số diệt khuẩn trong túi nha chu như trong nghiên cứu 

này.Ý nghĩa lâm sàng của các tác động in vitro này như thế nào là câu hỏi dành cho 

nghiên cứu lâm sàng tiếp theo. 

4.2 SO SÁNH HIỆU QUẢ LÂM SÀNG GIỮA HAI PHƯƠNG PHÁP ĐIỀU 

TRỊ PHẪU THUẬT CÓ VÀ KHÔNG KẾT HỢP VỚI LASER SAU 3, 6, VÀ 9 

THÁNG 

4.2.1 Đối tượng và phương pháp trong nghiên cứu lâm sàng  

Laser bắt đầu ứng dụng vào lâm sàng từ những năm 90 tiếp theo sau đó cùng 

với sự phát triển về thiết bị và các phương thức điều trị thì việc lựa chọn đối tượng 

sao cho hưởng được lợi ích của laser là mối quan tâm của các nhà lâm sàng.  

Về dạng bệnh, các nghiên cứu ứng dụng lâm sàng dùng laser hỗ trợ điều trị 

VNC đã chọn các dạng bệnh VNC mạn, VNC tấn công, VNC liên quan bệnh toàn 
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thân. Riêng với laser bước sóng thuộc ánh sáng hồng ngoại như laser diode 810nm 

chủ yếu dùng hỗ trợ cho đối tượng VNC mạn. Mức độ bệnh chọn chủ yếu dựa trên 

độ sâu túi nha chu thay đổi từ nông đến sâu bắt đầu từ ≥4 mm.  

Hiện nhiều ý kiến đồng thuận với nhận định chưa đủ bằng chứng để chứng tỏ 

ưu thế của lành thương sau điều trị không phẫu thuật có kết hợp với laser so với chỉ 

điều trị không phẫu thuật (Chambrone, 2018 [29], Slot, 2014 [113], Smiley, 2015 

[114]). Phân tích gộp từ 9 nghiên cứu lâm sàng của Slot, 2014 [113] ghi nhận dùng 

laser diode kết hợp với LCR-XLMCR không phẫu thuật cho kết quả tương đương 

với chỉ LCR-XLMCR. Tương tự, còn ít bằng chứng chứng minh lợi ích thêm vào 

của dùng laser kết hợp so với điều trị phẫu thuật kinh điển. Bên cạnh kết quả cải 

thiện cao hơn có ý nghĩa ở chỉ số chảy máu khi thăm khám BOP, giá trị hỗ trợ của 

laser được đánh giá ở mức “trung bình” (<1 mm) cho kết quả cải thiện độ sâu túi 

nha chu PD và mất bám dính lâm sàng CAL (Mills, 2018) [83].  

Theo Mizutani, 2016 [85]: không nên sử dụng laser rộng rãi cho tất cả các 

trường hợp bệnh nha chu mà chỉ nên áp dụng cho các túi nha chu có độ sâu từ trung 

bình đến sâu hoặc các trường hợp VNC phức tạp khó điều trị bằng phương pháp 

không phẫu thuật hay túi tồn tại kéo dài cũng như tái phát trong giai đoạn điều trị 

duy trì.  

Một đề xuất khác về đối tượng bệnh xuất phát từ kết quả ứng dụng lâm sàng 

laser với tác dụng kích thích lành thương trong phẫu thuật nha chu. Cơ chế tạo ra 

các tác động có lợi có thể có từ laser trong phẫu thuật bao gồm tăng tạo mô hạt, tăng 

tạo mạch máu mới, tăng sinh, tăng trưởng thành, tăng bám dính thành phần NBS, 

tăng tổng hợp khung ngoại bào, bảo vệ và ổn định cục máu đông dưới vạt. Từ đó 

dẫn đến kết quả tăng tốc lành thương, dự phòng và giảm tụt mô viền, tăng tái tạo 

mô, giảm đau. Tuy nhiên, một số nghiên cứu dùng laser trong phẫu thuật cắt nướu, 

ghép mô liên kết, điều trị tái tạo đã không tìm thấy lợi ích như vậy [90]. Lý giải cho 

kết quả không tìm thấy lợi ích hỗ trợ của laser là (i) vết thương niêm mạc miệng có 

thời gian lành thương ngắn, (ii) các đối tượng chọn phẫu thuật vốn trẻ, sức khoẻ 
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toàn thân tốt, tiến trình lành thương bình thường trong khi cơ chế tác động của laser 

là tác động trên hệ miễn dịch. Do vậy, laser nên được dùng cho các đối tượng có 

tiến trình lành thương bị ảnh hưởng như hút thuốc lá, đái tháo đường [38].  

Hút thuốc lá được xem là yếu tố nguy cơ cho phát triển mức độ bệnh và làm 

giảm hiệu quả điều trị qua nhiều cơ chế ảnh hưởng đến lành thương. Tuy nhiên, hầu 

hết các nghiên cứu ứng dụng laser diode 810 nm trong điều trị VNC cả không phẫu 

thuật và phẫu thuật đã loại các đối tượng có thói quen hút thuốc lá trong chọn mẫu. 

Về đối tượng bệnh nhân đái tháo đường hiện chỉ tìm thấy nghiên cứu ứng dụng 

laser với tác dụng diệt khuẩn quang động học trong đó các thiết bị laser thuộc ánh 

sáng đỏ. 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi chọn mẫu bệnh nhân VNC bao gồm cả 

bệnh nhân có hút thuốc lá, không có bệnh toàn thân liên quan với chống chỉ định 

của phẫu thuật miệng. Về mức độ bệnh, chúng tôi chọn các túi nha chu có độ sâu ≥5 

mm, có biểu hiện chảy máu khi thăm khám sau giai đoạn điều trị không phẫu thuật 

hay trong giai đoạn điều trị duy trì.  

Các ảnh hưởng của túi nha chu tồn tại lên tiến triển bệnh, mất răng sau điều 

trị đã được ghi nhận và chứng tỏ nhu cầu cần được điều trị tiếp tục sau điều trị 

không phẫu thuật.  

Phân tích mối liên quan giữa các yếu tố nguy cơ với tiến triển bệnh và mất 

răng Matulieneet, 2008 [81] ghi nhận: bên cạnh hút thuốc lá, sự hiện diện của ít 

nhất 1 vị trí túi ≥6 mm hay có nhiều hơn 8 vị trí túi ≥5 mm là các yếu tố góp phần 

có ý nghĩa vào tiến triển bệnh. So với túi có độ sâu ≤1-3 mm, các túi ≥5 mm chứng 

tỏ là một yếu tố nguy cơ cho mất răng với OR = 5,8 ở mức độ túi và OR= 7,7 ở mức 

độ răng.  

Tổng quan có hệ thống của Zangrado, 2015 [128] ghi nhận cùng với không 

điều trị duy trì, hút thuốc lá, túi nha chu tồn tại sau điều trị là tác nhân tạo tác động 

âm tính cho kết quả dài hạn của cấy ghép Implant. 
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Sử dụng định nghĩa túi tồn tại là túi có độ sâu ≥5 mm kèm biểu hiện chảy 

máu khi thăm khám sau điều trị VNC, Pjetursson, 2012 [95] nhận thấy trên đối 

tượng VNC mạn, nhóm viêm quanh Implant mức độ I (độ sâu thăm dò ≥5 mm) và 

nhóm viêm quanh Implant mức độ II (độ sâu thăm dò ≥6 mm) có trung bình số túi 

nha chu ≥5 mm lần lượt là 6,4 (chiếm 5,4% số vị trí khám) và 8,2 (chiếm 7,1% số vị  

trí khám) cao hơn có ý nghĩa so với nhóm không có viêm Implant có trung bình số 

túi nha chu ≥5 mm là 2,7 (chiếm 2,2% số vị  trí khám) (p<0,001).  

Nhiều nghiên cứu điều trị phẫu thuật có kết hợp laser cũng chọn mẫu bệnh 

nhân với mức độ bệnh là túi nha chu ≥5 mm tương tự như nghiên cứu này (Aena, 

2015 [9], Crespi, 2011 [34], Gokhale, 2012 [51], Jonnalagadda, 2018 [64], Lobo, 

2015 [76], Sameera, 2018 [107]). Hơn nữa, theo phân loại bệnh và tình trạng nha 

chu mới của AAP 2017 [30] các túi nha chu có độ sâu ≥5 mm, có biểu hiện chảy 

máu khi thăm khám được xếp vào tình trạng bệnh không ổn định cần điều trị tiếp 

theo sau.  

Việc chọn đối tượng trong nghiên cứu này còn nhằm hướng đến cách phân 

tích kết quả phân tầng theo độ sâu túi ban đầu và theo thói quen có hay không hút 

thuốc lá. Kết quả so sánh đáp ứng với điều trị giữa các mức độ túi và giữa đối tượng 

hút và không hút có thể cho phép xác định đối tượng được hưởng lợi từ phương 

pháp phẫu thuật có kết hợp laser.  

4.2.2 Lựa chọn điều trị cho túi nha chu ≥5mm sau điều trị không phẫu thuật  

Túi nha chu ≥5 mm, có biểu hiện chảy máu khi thăm khám sau điều trị 

không phẫu thuật hay trong điều trị duy trì có thể được xử trí tiếp theo bằng lặp lại 

điều trị không phẫu thuật (có hay không kèm thêm thuốc kháng khuẩn tại chỗ hoặc 

kháng sinh toàn thân) hoặc bằng phẫu thuật (Graziani, 2018) [52]. 

Cơ sở cho quyết định chọn phương pháp phẫu thuật ở đây dựa trên bằng 

chứng can thiệp phẫu thuật cho hiệu quả cao hơn so với điều trị không phẫu thuật 

[79], [84] , [110].  
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So với nhóm nhóm điều trị không phẫu thuật, nhóm phẫu thuật vạt Widman 

biến đổi trong nghiên cứu của Serino, 2001 [110] chứng tỏ (i) giảm độ sâu túi và 

loại trừ các túi sâu hiệu quả hơn, (ii) số lượng cá thể biểu hiện tiến triển bệnh ít hơn 

trong thời gian 1-3 năm theo dõi duy trì (14% so với 29%). Một năm sau điều trị, tỉ 

lệ phần trăm túi sâu ≥6 mm ở nhóm phẫu thuật là 8% trong khi nhóm không phẫu 

thuật là 25%. Tổng quan có hệ thống và phân tích gộp của Mailoa, 2015 [79] cũng 

cho thấy mức giảm độ sâu túi của điều trị phẫu thuật vạt Widman biến đổi đều cao 

hơn so với điều trị không phẫu thuật. Ở các túi có độ sâu ban đầu là trung bình 4-6 

mm mức giảm độ sâu túi lần lượt là 25,4% so với 18,7% và ở các túi sâu ≥7mm 

mức giảm độ sâu túi lần lượt là 33,1% so với 21,6%.  

Cùng với các kỹ thuật như cắt nướu, phẫu thuật vạt tạo lối vào và vạt đặt về 

phía chóp, phẫu thuật vạt Widman biến đổi chọn trong nghiên cứu này thuộc loại 

phẫu thuật bảo tồn có giá trị tạo lối vào cho XLMCR, không cắt xương và chỉ cắt 

mô mềm tối thiểu (Deas, 2016) [36]. Bên cạnh việc cải thiện các các thông số lâm 

sàng, phẫu thuật cũng làm chậm sự  tái nhiễm của vi khuẩn thuộc phức hợp đỏ đến 

6 tháng sau điều trị (Kyarizis, 2013) [72].  

Trong phẫu thuật điều trị túi nha chu, laser đã được giới thiệu như phương 

tiện thay thế hay hỗ trợ. Sử dụng laser trong điều trị phẫu thuật túi nha chu được dự 

kiến sẽ tạo các lợi ích như sau: (i) Tăng hiệu quả xử lý mặt chân răng và xử lý vách 

mềm của túi nha chu, (ii) Tác dụng kích thích sinh học thúc đẩy lành thương nhanh 

và tái tạo mô. 

Cả bốn loại laser thường dùng trong nha khoa (Bảng 1.1) đều có khả năng xử 

lý vách mềm của túi nha chu, chỉ có laser Erbium là phù hợp cho XLMCR hay xử 

lý vách cứng. Về mô bệnh học, vách mềm của túi nha chu thể hiện nhiểu đặc điểm 

khác biệt với khe nướu lành mạnh gồm: (i) biểu mô kết nối trở thành biểu mô túi 

tách rời hẳn với bề mặt răng với nhiều nhú biểu mô, (ii) các ổ loét vi thể trên bề mặt 

biểu mô khe nướu và nhú biểu mô lấn sâu vào mô liên kết, (iii) mô liên kết nướu 

thâm nhiễm nhiều tế bào bạch cầu và tương bào. Tình trạng vách mềm còn có thể 
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thay đổi tuỳ thuộc vào mức độ trầm trọng và thời hạn bệnh [23] . Xử lý vách mềm 

của túi bao gồm loại bỏ mô loét, thâm nhiễm ở vách mềm của túi (mặt trong vạt) và/ 

hoặc biểu mô mặt ngoài vạt. Giá trị của việc làm này là để có mô liên kết lành áp 

vào mặt chân răng sạch đồng thời là tác dụng làm chậm sự di chuyển của biểu mô 

về phía chóp từ đó tạo thuận lợi cho lành thương kiểu bám dính mô liên kết.   

Đã có một số bằng chứng cho thấy biểu mô chậm di chuyển sau loại bỏ biểu 

mô mặt trong và ngoài vạt. Rossmann, 1992 [102] đánh giá mô học trên răng khỉ, 

Israel, 1995 [61] đánh giá mô học trên răng người, cả 2 tác giả cùng ghi nhận ở các 

mẫu chứng (không loại bỏ biểu mô) biểu mô kết nối được thành lập trải dài trên 

toàn bộ mặt chân răng trong khi ở mẫu có chiếu laser CO2 tác dụng loại bỏ biểu mô 

mặt trong và ngoài vạt nhận thấy biểu mô kết nối được thành lập ngắn hơn đồng 

thời có sự hiện diện của mô liên kết và xê măng sửa chữa.   

Kết quả tái tạo mô sau dùng laser Nd: YAG loại bỏ biểu mô mặt trong vách 

mềm của túi (lần chiếu thứ nhất) và kích thích cục máu đông trong túi (lần chiếu thứ 

hai chiếu từ viền nướu sau đậy vạt) cũng được chứng minh ở người.  Phân tích mô 

học Yukna, 2007 [127] ghi nhận sau 3 tháng điều trị tất cả 6 mẫu mặt chân răng đều 

có bám dính mới với xê măng mới và dây chằng nha chu thâm nhập vào. Sau 9 

tháng điều trị, Nevins, 2012 [87] tìm thấy 6/10 mẫu răng phân tích có bằng chứng 

của sự tái tạo, gồm 5 mẫu có xê măng, dây chằng nha chu và xương ổ răng mới, 1 

mẫu có xê măng mới và dây chằng nha chu thâm nhập vào.  

Nghiên cứu này chọn cách loại bỏ biểu mô ở mặt trong và ngoài vạt (kỹ thuật 

chiếu tiếp xúc) kết hợp với kích thích sinh học (kỹ thuật chiếu không tiếp xúc 

chiếu). Cách loại bỏ biểu mô thực tế có khác biệt giữa các tác giả. Đa số loại bỏ 

biểu mô mặt trong vạt (Aena, 2015 [9], Gokhale, 2012 [51], Jonnalagadda, 2018 

[64], Lobo, 2015 [76], Sameera, 2018 [107]) cũng có tác giả loại bỏ ở cả hai mặt 

trong và ngoài vạt (Giannelli, 2015) [49]. Cơ sở lý luận của việc loại bỏ biểu mô 

mặt ngoài vạt là nguồn gốc xuất phát của biểu mô di chyển về phía chóp được xem 



104 

là từ biểu mô miệng lân cận hơn là từ biểu mô kết nối còn sót ở mặt trong vạt 

(Braga và cs 1980) [24].  

Loại bỏ biểu mô túi trong điều trị còn dựa trên bằng chứng một số vi khuẩn 

gây bệnh nha chu như A. actinomycetemcomutant, P. gingivalis, T. forsythensis, T. 

denticola có khả năng xâm lấn vào các tế bào biểu mô [63]. Ở các vị trí xâm lấn 

trong tế bào biểu mô như vậy, vi khuẩn có thể tồn tại dai dẳng, trốn khỏi tác động 

miễn dịch của ký chủ, các thuốc kháng khuẩn, điều trị cơ học LC-XLMCR và trở 

thành nguồn dự trữ mở đường cho sự tái nhiễm sau điều trị [122].  

4.2.3 Kết quả so sánh giữa hai phương pháp điều trị phẫu thuật có và không 

kết hợp với laser sau 3, 6, và 9 tháng 

Thay đổi các chỉ số lâm sàng trước và sau điều trị  

So sánh trong cùng nhóm 

Kết quả ở Bảng 3.13 cho thấy tất cả các chỉ số PlI, GI, BOP, PD và CAL của 

mỗi nhóm tại cả 3 thời điểm T3, T6, T9 đều giảm rất có ý nghĩa thống kê (p<0,001) 

so với T0. Kết quả này cho thấy cả hai phương pháp điều trị phẫu thuật có và không 

kết hợp laser đều cải thiện các chỉ số lâm sàng rất hiệu quả. Các chỉ số sau giảm đều 

có chung xu hướng hơi tăng ở T9 nhưng ở cả 2 nhóm các chỉ số vẫn giữ thấp hơn 

rất có ý nghĩa thống kê so với T0 (p<0,001). Điều này chứng tỏ cả hai phương pháp 

điều trị đã kéo dài hiệu quả đến tháng thứ 9.  

Theo Kyarizis, 2013 [72] điều trị phẫu thuật làm giảm đáng kể độ sâu túi và 

tác động mạnh vào môi trường vi sinh dưới nướu nên hiệu quả điều trị kéo dài. Các 

yếu tố khác có thể góp phần là kéo dài hiệu quả của điều trị phẫu thuật là: (i) bệnh 

nhân đã qua điều trị không phẫu thuật nên có ý thức về VSRM tốt, (ii) tác động 

thêm vào của các thuốc ghi toa sau phẫu thuật (kháng sinh uống, kháng khuẩn tại 

chổ, dung dịch súc miệng). Trong nghiên cứu này, chúng tôi chọn tái khám ở mỗi 3 

tháng để cũng cố VSRM và làm sạch mảng bám trên nướu cho bệnh nhân. Đây có 

thể là lý do góp phần làm hiệu quả điều trị được kéo dài. 

So sánh giữa hai nhóm 
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Khác biệt giữa hai nhóm về các chỉ số lâm sàng như PlI, BOP, PD trong 

nghiên cứu của chúng tôi đều không có ý nghĩa thống kê (p≥0,05). Như vậy, xét 

chung trên toàn mẫu, kết quả nghiên cứu này chứng tỏ hai phương pháp điều trị có 

hay không kết hợp laser cho kết quả tương đương về cải thiện các chỉ số như PlI, 

BOP và PD. Trong khi khác biệt về CAL giữa 2 nhóm là có ý nghĩa thống kê ở T6 

và T9 (p<0,05) (Bảng 3.14). Cải thiện về CAL ở nhóm laser kém hơn nhóm chứng 

ở đây có thể do cải thiện PD ở nhóm laser kém hơn hoặc do phương pháp phẫu 

thuật có kết hợp với laser đã gây tụt nướu nhiều hơn hoặc cả hai. 

Có thể tìm thấy kết quả kéo dài sự cải thiện các chỉ số lâm sàng và kết quả 

tương đồng giữa 2 phương pháp điều trị phẫu thuật có hay không kết hợp laser như 

ở đây trong một số nghiên cứu khác điều trị túi nha chu bằng phương pháp phẫu 

thuật.  

Aena, 2015 [9] ghi nhận hiệu quả cải thiện về PD và CAL kéo dài đến 9 

tháng. Sameera, 2018 [107] tìm thấy hiệu quả cải thiện về PD, CAL kéo dài đến 12 

tháng. Gokhale, 2012 [51] (980 nm; 2,5 W) ghi nhận hiệu quả cải thiện kéo dài sau 

3 tháng về PlI, GI, PD, CAL và cả số đơn vị tạo khúm vi khuẩn yếm khí bắt buộc. 

Trong đó, khác biệt về PlI, GI, PD, CAL giữa 2 nhóm là không ý nghĩa. Lobo, 2015 

[76] (940 nmm; 1,5 W) ghi nhận hiệu quả cải thiện về PlI, GI, PD, CAL, GR , TM 

kéo dài đến 6 tháng. Và khác biệt giữa 2 nhóm về tất cả các thông số là không ý 

nghĩa. Jonnalagadda, 2018 [64] (810 nm; 1,5 W) cũng ghi nhận hiệu quả kéo dài và 

khác biệt không ý nghĩa giữa hai nhóm về các thông số PI, PD, GI, CAL đến 6 

tháng. Điểm tương đồng giữa nghiên cứu của chúng tôi và nghiên cứu của các tác 

giả Gokhale, 2012 [51], Lobo, 2015 [76], Jonnalagadda, 2018 [64] là thiết kế nửa 

miệng và trung bình độ sâu túi ban đầu chỉ ở mức trung bình hay < 7mm (Bảng 

4.26).  
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Bảng 4.26 Trung bình độ sâu túi trước điều trị ở các nghiên cứu ứng dụng laser 

trong điều trị phẫu thuật 

Tác giả, Năm Phương pháp điều trị Độ sâu túi (mm) 

Gokhale, 2012 

[51] 

Phẫu thuật kết hợp laser loại bỏ 

biểu mô 

Nhóm chứng: 5,80 ± 0,46 

Nhóm laser: 6,03 ± 1,22 

Lobo, 2015 [76] Phẫu thuật kết hợp laser loại bỏ 

biểu mô 

Nhóm chứng: 6,08 ± 0,91 

Nhóm laser: 6,02 ± 0,81 

Aena, 2015 [9] Phẫu thuật kết hợp laser loại bỏ 

biểu mô và kích thích sinh học 

Nhóm chứng: 8,02 ± 0,62 

Nhóm laser: 7,40 ± 1,41 

Jonnalagadda, 

2018 [64] 

Phẫu thuật kết hợp laser loại bỏ 

biểu mô 

Nhóm chứng 4,48 ± 0,81 

Nhóm laser: 4,43 ± 1,03 

Nghiên cứu này, 

2020 

Phẫu thuật kết hợp laser loại bỏ 

biểu mô và kích thích sinh học 

Nhóm chứng: 4,12 ± 1,95 

Nhóm laser: 4,10 ± 1,91 

 

Giảm PD dẫn đến sự cải thiện về CAL một phần do giảm viêm làm tăng đề 

kháng của mô đối với sự thâm nhập của dụng cụ đo túi. Kết quả kỳ vọng trong dùng 

laser kết hợp với điều trị kinh điển là tạo bám dính mô liên kết mới. Nhiều tác giả 

đã đưa ra lập luận về kết quả lành thương sau dùng laser loại bỏ biểu mô [76], 

[107]. Theo Lobo, 2015 [76] dùng laser với các thông số thích hợp để loại bỏ biểu 

mô túi có tiềm năng tạo "tác động dạng tái tạo mô có hướng dẫn" (guided tissue 

regeneration-like effect) vì biểu mô được loại bỏ hoàn toàn làm chậm sự di chuyển 

của biểu mô nướu về phía chóp. Sameera, 2018 [107] cho rằng sự phối hợp giữa 

chiếu laser loại bỏ biểu mô và kích thích sinh học đã tạo thuận lợi cho lành thương 

tái tạo bằng cách phân phối năng lượng mạnh và chọn lọc vào vách mềm túi. Từ đó 

tạo ra hàng rào sinh lý để ngăn chặn sự di chuyển của biểu mô về phía chóp, đồng 

thời dán kín lối vào túi với cục máu đông và khuyến khích sự lành thương từ đáy túi 
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đi lên thông qua kích thích sự phóng thích nhiều tế bào đa năng từ dây chằng nha 

chu và xương ổ răng. Dù vậy, hiện chỉ có bằng chứng mô học của lành thương bám 

dính mô liên kết và tái tạo từ loại bỏ biểu mô bằng laser CO2 và Nd:YAG như đã kể 

ở phần bàn luận về lựa chọn phương pháp điều trị [61], [87], [102], [127]. Đối với 

các tác nhân hỗ trợ điều trị nha chu, bằng chứng mô học tạo bám dính mô liên kết 

trên các mô hình in vivo vẫn còn là thách thức cho các nghiên cứu trong tương lai.  

Liên quan với tác dụng loại bỏ mô viêm và biểu mô túi không phẫu thuật, y 

văn đã có ghi nhận các laser bước sóng hồng ngoại có thể làm tăng mức độ tụt nướu 

sau điều trị [29] và kết quả cải thiện về PD và CAL ở nhóm chứng cao hơn nhóm 

laser có thể do đã sử dụng laser với công suất cao (1,5W chế độ chiếu liên tục trong 

20 giây) gây tổn hại cho nguyên bào sợi nướu [97].  

Với kết quả không khác biệt giữa hai nhóm có và không chiếu laser với tác 

dụng kích thích sinh học, ngoài lý do đối tượng nghiên cứu không bệnh lý toàn 

thân, có tiến trình lành thương bình thường như đã nêu trong phần bàn luận về đối 

tượng của nghiên cứu lâm sàng, các lý giải khác là: (i) ở nghiên cứu thiết kế mù đôi, 

sử dụng thiết bị laser có ánh sáng đỏ làm tia dẫn đường, nhóm chứng có sử dụng 

laser giả dược có thể có tác dụng kháng viêm không chủ ý [97], (ii) ở thiết kế nửa 

miệng, laser được xem là tạo tác động toàn thân nên các yếu tố tăng trưởng và các 

chất tiết ra ở phía bên có chiếu sẽ vào hệ tuần hoàn có thể di chuyển xa đến các vị 

trí bên không chiếu khác. Tuy nhiên, ý kiến xem laser tạo tác động toàn thân như 

vậy còn thiếu bằng chứng [100].  

Ngoài ra, có nhiều cơ chế tác động tích cực có thể dự phần vào sự lành 

thương sau điều trị với laser như diệt khuẩn, giảm viêm, khuyến khích tạo bám dính 

mô liên kết. Do vậy, lợi ích thu được có thể tuỳ thuộc vào thông số chọn, mỗi một 

thông số có thể đã tạo một tác động tích cực riêng biệt. Nghiên cứu của Gokhale, 

2012 [51] (980 nm; 2,5 W) ghi nhận sự cải thiện tương đương về các chỉ số PlI, GI, 

PD, CAL giữa 2 nhóm điều trị phẫu thuật có và không kết hợp với laser trong khi về 

phương diện vi sinh nhóm có kết hợp laser làm giảm số đơn vị tạo khúm vi khuẩn 

yếm khí bắt buộc nhiều hơn có ý nghĩa (p<) ở 3 tháng sau điều trị. Ngoài lợi ích về 
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chỉ số lâm sàng và vi sinh, các giá trị lợi ích khác như cải thiện các chỉ số sinh hóa 

với những thay đổi về mức độ của các chất trung gian dẫn truyền viêm hay tác động 

tích cực lên chuyển hóa mô liên kết đang được khuyến khích tìm kiếm với điều trị 

bằng laser. 

Thay đổi các chỉ số lâm sàng theo phân nhóm túi 5-6 mm và túi ≥7 mm 

Kết quả ở các Bảng 3.15 và 3.16 cho thấy: 

Đối với các túi 5-6 mm, điều trị kinh điển cho kết quả cải thiện về mất bám 

dính lâm sàng tốt hơn ở T6 (p<0,05) và T9 (p<0,001), giảm độ sâu túi nhiều hơn ở 

T9 (p<0,05), ít tụt nướu hơn ở T6 (p<0,01)và ở T9 (p<0,05) so với điều trị có kết 

hợp laser. Đối với các túi ≥7 mm điều trị có kết hợp laser cho kết quả giảm độ sâu 

túi nhiều hơn, ít tụt nướu hơn và cải thiện về mất bám dính lâm sàng tốt hơn. Tuy 

nhiên, chỉ có khác biệt về độ sâu túi là có ý nghĩa ở T9 (p<0,01) . 

Ở phân nhóm túi có độ sâu ban đầu 5-6 mm, cải thiện về mất bám dính lâm 

sàng CAL ở nhóm laser kém hơn nhóm chứng là liên quan với độ sâu túi PD ở 

nhóm laser giảm ít hơn nhóm chứng đồng thời tụt nướu GR ở nhóm laser tăng nhiều 

hơn nhóm chứng (Bảng 3.15).  

Chỉ số nướu GI ở nhóm laser cao hơn có thể là lý do khiến mô vùng đáy túi 

đề kháng kém hơn với sự thâm nhập của dụng cụ đo túi và như vậy độ sâu túi ở 

nhóm này cao hơn so với nhóm chứng (Bảng 3.14). Tụt nướu là hệ quả tất yếu sau 

phẫu thuật lật vạt toàn phần hay bán phần. Cùng với đau, quá cảm ngà, tụt nướu gây 

mất thẩm mỹ là lý do cân nhắc cho chỉ định phẫu thuật vạt nhất là ở vùng răng trước 

trên. Tụt nướu có thể do nướu giảm viêm khiến mô nướu co lại. Đã có bằng chứng 

về hiệu quả ít gây tụt nướu khi sử dụng laser CO2 so với dao mổ kinh điển là do 

giảm tạo myofibroblast trong quá trình lành thương [34]. Tụt nướu nhiều hơn ở 

nhóm laser của chúng tôi có thể do việc loại bỏ biểu mô nướu mặt ngoài vạt làm 

giảm bề dầy của nướu đặc biệt là bờ viền nướu bị làm mỏng.  

Ở các túi ≥7 mm, khác biệt ở các chỉ số GI, GR, CAL giữa 2 nhóm là không 

ý nghĩa (p>0,05) chỉ có khác biệt về PD là có ý nghĩa ở T9 (p<0,01) (Bảng 3.16). 
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Kết quả ở phân nhóm túi ≥7 mm của nghiên cứu này có các điểm tương đồng với 

kết quả của Aena, 2015 [9] gồm: (i) chỉ số PlI cùng khác biệt không có ý nghĩa ở T6 

và T9, (ii) chỉ số GI cùng khác biệt không có ý nghĩa ở T9 (p>0,05), (iii) PD nhóm 

laser cải thiện tốt hơn nhóm chứng ở T9 (p<0,01). Kết quả trái ngược thuộc về các 

chỉ số GI, và CAL. Sự khác biệt về công suất, cách dùng laser, đặc điểm mẫu 

nghiên cứu có thể lý giải cho khác biệt về kết quả của chúng tôi với kết quả của 

Aena, 2015 [9]. Aena, 2015 [9] dùng công suất 1 W để loại bỏ mô mặt trong vạt, 

chúng tôi dùng 0,8 W để loại bỏ cả biểu mô mặt ngoài và trong vạt. Tất cả các chỉ 

số trong mẫu nghiên cứu của Aena, 2015 [9] ở thời điểm nền đều cao hơn mẫu phân 

nhóm túi ≥7 mm của chúng tôi. Ngoài ra, mẫu của chúng tôi có bao gồm bệnh nhân 

hút thuốc lá. 

Biểu đồ 3.5 và 3.6 cho thấy mức giảm độ sâu túi PD, mức cải thiện mất bám 

dính lâm sàng CAL ở các túi 5-6 mm và ≥7 mm của hai nhóm.   

Theo y văn hiệu quả của điều trị túi nha chu bằng phương pháp phẫu thuật 

hay không phẫu thuật đều có liên quan với độ sâu túi ban đầu. Knowles, 1980 [66] 

ghi nhận PD và CAL giảm mạnh nhất ở các túi sâu 7-12 mm sau các điều trị không 

phẫu thuật, phẫu thuật vạt Widman biến đổi, và các phẫu thuật giảm hay loại trừ túi 

nha chu. Tổng quan có hệ thống các nghiên cứu theo dõi sau hơn 2 năm của Mailoa, 

2015 [79] cũng ghi  nhận ở các túi sâu sau điều trị phẫu thuật cho kết quả giảm PD 

và CAL nhiều hơn các túi nông. Cụ thể sau phẫu thuật vạt Widman biến đổi, 2 năm 

sau điều trị mức giảm ở các phân nhóm túi 4-6 mm và phân nhóm túi ≥7 mm về PD 

lần lượt là 25,4% so với 33,1%, và về CAL lần lượt là 6,5% so với 14,2%. Nghiên 

cứu của chúng tôi ghi nhận ở 9 tháng sau điều trị, các túi có độ sâu ban đầu 7 mm 

của cả 2 nhóm chứng và laser đều cho thấy mức giảm độ sâu túi và mức cải thiện 

mất bám dính lâm sàng đều cao hơn so với các túi có độ sâu ban đầu 5-6 mm (Biểu 

đồ 3.5 và 3.6) 

Nghiên cứu này đã chọn cách chia phân nhóm độ sâu túi trong phân tích 

phân tầng tương tự với nghiên cứu điều trị phẫu thuật có kết hợp laser của Crespi, 

2011 [34], gồm 3 phân nhóm: 1-4 mm, 5-6 mm và ≥7 mm. Cách chia phân nhóm 
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này cũng được một số nghiên cứu đánh giá hiệu quả của điều trị phẫu thuật túi nha 

chu khác sử dụng [34], [110].  

Cách phân tích kết quả thay đổi PD và CAL phân tầng theo độ sâu túi nha 

chu ban đầu đã được quan tâm trong các nghiên cứu dùng laser hỗ trợ cho điều trị 

không phẫu thuật. Và còn nhiều ý kiến khác nhau về đáp ứng với điều trị theo độ 

sâu túi ban đầu.  

Saglam, 2012 [105] đánh giá thay đổi về lâm sàng và hoá sinh của điều trị 

không phẫu thuật kết hợp với laser khử nhiễm túi nha chu. Kết quả phân tích cải 

thiện PD và CAL theo từng phân nhóm túi 4-6 mm và ≥7 mm đã không tìm thấy sự 

khác biệt có ý nghĩa giữa nhóm laser và nhóm chứng ở cả hai phân nhóm. Dukic, 

2013 [39] so sánh giữa 2 nhóm có và không kết hợp laser loại biểu mô ở vách mềm 

túi với điều trị không phẫu thuật theo hai phân nhóm túi 4-6 mm và túi 7-10 mm. 

Kết quả tìm thấy chỉ ở phân nhóm túi 4-6 mm, nhóm laser làm giảm PD nhiều hơn 

rất có ý nghĩa (p<0,001) so với nhóm chứng ở thời điểm giữa 6 đến 18 tuần sau điều 

trị. Còn lại các khác biệt khác là không ý nghĩa. Roncati, 2016 [102] trong nghiên 

cứu loạt ca lâm sàng theo dõi 3 năm điều trị không phẫu thuật kết hợp laser ghi 

nhận kết quả cải thiện mức bám dính lâm sàng ở các túi có độ sâu ban đầu ≥6 mm là 

cao hơn có ý nghĩa so với các túi có độ sâu ban đầu <6 mm. Nghiên cứu trên mẫu 

bệnh nhân với các túi nha chu <7 mm, Pamuk, 2017 [92] không tìm thấy khác biệt 

có ý nghĩa về nhiều thông số lâm sàng trong đó có PD giữa hai nhóm có và không 

kết hợp laser cũng như giữa hai nhóm đối tượng có và không hút thuốc lá.  

Trong dùng laser hỗ trợ cho điều trị phẫu thuật, so sánh giữa vạt Widmann 

và vạt di chuyển về phía thân răng kết hợp với laser CO2 dùng loại bỏ biểu mô mặt 

trong vạt và XLMCR, Crespi 2011 [34] ghi nhận ở cả 3 phân nhóm túi 1-4 mm, 5-6 

mm và  ≥7 mm, nhóm vạt di chuyển về phía thân răng kết hợp laser đều cho kết quả 

giảm độ sâu túi và cải thiện mức mất bám dính lâm sàng tốt hơn có ý nghĩa so với 

nhóm vạt Widmann. Trong phân nhóm túi có độ sâu ban đầu  ≥7 mm của chúng tôi, 

nhóm laser cũng cho kết quả giảm độ sâu túi PD tốt hơn nhóm chứng. 
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Cách chia phân nhóm trong phân tích kết quả có thể giúp nhận diện đối 

tượng độ sâu túi nào có thể được hưởng lợi từ phương pháp điều trị có kết hợp laser 

hay giới hạn của phương pháp điều trị laser. Với kết quả laser chỉ mang lại lợi ích 

cho túi 4-6 mm, Dukic, 2013 [39] kết luận túi sâu >6 mm vẫn còn là đối tượng của 

điều trị phẫu thuật. Điều này có nghĩa kỳ vọng dùng laser thay thế cho điều trị phẫu 

thuật ở các túi nha chu sâu >6 mm là chưa thể đạt được.  

Đối với điều trị laser, tương tác hấp thu năng lượng là quyết định cho hiệu 

quả điều trị. Ngoài thành phần nước, khoáng chất, sắc tố, một số đặc tính quang học 

khác của mô như mật độ mô, mức độ viêm và sự phân bố mạch máu ở mô, lượng tế 

bào sẳn có tham gia vào quá trình lành thương, tiến trình dẫn nhiệt, tiềm năng 

chuyển đổi nhiệt (biến đổi protein, bốc bay nước, chảy mô khoáng) cũng có vai trò 

trong quyết định mức hấp thu năng lượng của mô đích. Sự khác biệt về đáp ứng với 

điều trị giữa 2 phân nhóm túi 5-6 mm và ≥7 mm có thể do sự khác biệt về đặc điểm 

mô bệnh học dẫn đến khác biệt về mức thâm nhập của năng lượng laser vào mô. Do 

vậy để giải thích tường tận kết quả này cần có những nghiên cứu đánh giá mức 

thâm nhập của năng lượng laser và đáp ứng mô dưới tác động của các thông số laser 

như đã chọn trên các mô hình in vivo thích hợp.   

Thay đổi tỉ lệ phần trăm các loại  túi sau điều trị  

Trong nghiên cứu này, chúng tôi sử dụng các định nghĩa về túi đóng và túi 

tồn tại sau điều trị theo Serino, 2001 [110]. Theo đó, sau điều trị nếu độ sâu túi còn 

≤3 mm gọi là túi đóng, độ sâu túi còn 4-5 mm gọi là túi tồn tại trung bình và độ sâu 

túi còn ≥6 mm gọi là túi tồn tại sâu .  

Phân tích trên các túi có độ sâu ban đầu ≥7 mm, kết quả Bảng 3.18 cho thấy 

ở T3 và T6 khác biệt về tỉ lệ phần trăm các loại túi sau điều trị giữa hai nhóm không 

có ý nghĩa (p>0,05). Ở T9 nhóm laser có tỉ lệ phần trăm túi đóng nhiều hơn và tỉ lệ 

phần trăm túi tồn tại sâu ít hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng (p<0,05). 

Cách so sánh hiệu quả đóng túi đóng và để lại túi giữa hai phương pháp điều 

trị đã được tìm thấy trong các nghiên cứu điều trị phẫu thuật [84], [110], nghiên cứu 
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dùng kháng sinh hỗ trợ cho điều trị không phẫu thuật [67] và các nghiên cứu dùng 

laser hỗ trợ cho điều trị không phẫu thuật [28], [49]. Thông tin kết quả dưới dạng 

này cho sự diễn giải về hiệu quả lâm sàng của một phương pháp điều trị thích hợp 

hơn và là công cụ tốt hơn cho nhà lâm sàng trong xem xét những nhu cầu điều trị 

tiếp theo sau cho các túi nha chu tồn tại so với kết quả độ sâu túi trình bày ở dạng 

trung bình và độ lệch chuẩn [67]. Cappuyns, 2012 [28] dùng laser loại bỏ biểu mô ở 

mặt trong túi ghi nhận sau 6 tháng điều trị nhóm có kết hợp laser có nguy cơ để lại 

túi >4 mm và có chảy máu khi thăm khám cao hơn so với nhóm không kết hợp laser 

(p<0,05). Giannelli, 2015 [49] dùng laser loại bỏ biểu mô ở mặt trong và ngoài túi 

đồng thời với diệt khuẩn quang động học kết hợp điều trị không phẫu thuật ghi nhận 

tỉ lệ các túi nông <4 mm, trung bình 4-6 mm và sâu >6 mm ở nhóm laser là thấp 

hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng ở các thời điểm 1 và 4 năm sau điều trị.  

Hiện nghiên cứu của chúng tôi là nghiên cứu đầu tiên chọn cách so sánh tỉ lệ 

các nhóm túi sau điều trị giữa hai nhóm có và không dùng laser hỗ trợ điều trị phẫu 

thuật túi nha chu.  

4.2.3 Kết quả so sánh giữa hai phương pháp điều trị phẫu thuật có và không 

kết hợp với laser sau 3, 6, và 9 tháng trên đối tượng bệnh nhân hút thuốc lá 

Cùng với các bệnh nhân có bệnh toàn thân, đối tượng hút thuốc lá đang dần 

được quan tâm nhiều hơn trong các nghiên cứu ứng dụng laser trong điều trị nha 

chu không phẫu thuật nhất là ở tác dụng diệt khuẩn quang động học. Hút thuốc lá 

tạo ra nhiều tác động tiêu cực cho toàn bộ các loại hình điều trị nha chu từ không 

phẫu thuật đến phẫu thuật, bao gồm cả các tác nhân kháng khuẩn tại chổ hay toàn 

thân, phẫu thuật, tái tạo, tạo hình và cấy ghép Implant. Hiện còn ít nghiên cứu điều 

trị nha chu có kết hợp laser cho đối tượng có hút thuốc lá. Trong đó, laser tác dụng 

kích thích sinh học được dùng kết hợp với điều trị không phẫu thuật hay phẫu thuật 

và các mức độ "hút" là khác nhau (Bảng 4.27). 
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Bảng 4.27 Tóm tắt các nghiên cứu ứng dụng laser ánh sáng hồng  ngoại 

trên đối tượng bệnh nhân hút thuốc lá 

Tác giả, Năm Phương pháp điều trị Mức độ hút 

Aykol, 2011 

[18] 

Không phẫu thuật kết hợp laser 

kích thích sinh học 

Hút: ≥10 điếu/ngày  

Không hút: chưa bao giờ hút 

Sanz-Moliner, 

2013 [108] 

Phẫu thuật kết hợp laser loại bỏ 

biểu mô và kích thích sinh học 

Không mô tả  

Pamuk, 2017 

[92] 

Không phẫu thuật kết hợp laser 

kích thích sinh học 

Hút: 15 điếu/ngày trong ít nhất 5 năm 

Không hút: chưa bao giờ hút  

Nghiên cứu 

này 

Phẫu thuật có kết hợp laser loại 

bỏ biểu mô và kích thích sinh học 

Hút: 5-10  điếu/ngày trong vòng 10 năm 

Không hút: chưa bao giờ hút  

 

Ở người hút thuốc lá, nhiều tế bào và tiến trình quan trọng trong lành thương 

đã được chứng minh chịu ảnh hưởng bất lợi của khói thuốc. Trong giai đoạn viêm, 

khói thuốc làm giảm di cư của bạch cầu, kết quả là giảm số lượng của bạch cầu đơn 

nhân và đại thực bào trong các vết thương, giảm hoạt động diệt khuẩn của bạch cầu 

đa nhân trung tính. Trong giai đoạn tăng sinh, vết thương tiếp xúc với khói thuốc 

làm giảm di cư và tăng sinh của nguyên bào sợi dẫn đến giảm co vết thương, cản trở 

tái tạo biểu mô, giảm sản xuất khung ngoại bào, và mất cân bằng các men protease. 

Sau điều trị phẫu thuật, ở các bệnh nhân hút thuốc lá cho thấy chậm lành thương và 

có thể tăng nguy cơ có các biến chứng như nhiễm trùng, vết thương rò rỉ, hoại tử vạt 

[53]. Hư hại chức năng bạch cầu, giảm sản xuất các kháng thể IgA và IgG, tăng sinh 

vi khuẩn gây bệnh nha chu, hư hại tăng sinh và chức năng của nguyên bào sợi có 

thể là cơ chế dẫn đến đáp ứng lành thương kém và tăng nguy cơ tái phát trong giai 

đoạn điều trị duy trì ở các bệnh nhân hút thuốc lá (Kotsakis, 2015) [68].  
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Thay đổi các chỉ số lâm sàng trước và sau điều trị  

So sánh trong cùng nhóm   

Kết quả ở Bảng 3.19 cho thấy tất cả các chỉ số GI, BOP, PD và CAL của mỗi 

nhóm tại cả 3 thời điểm T3, T6, T9 đều giảm rất có ý nghĩa thống kê so với T0 

(p<0,001). Sau giảm ở T3, tất cả các chỉ số có chung xu hướng hơi tăng. Tuy vậy, 

cả hai nhóm cùng duy trì sự cải thiện có ý nghĩa của các chỉ số này đến thời điểm 

T9.  

Riêng biệt PlI của cả hai nhóm sau giảm ở T3 cùng tăng ở T6 và ở T9 (Bảng 

3.19). Hút thuốc lá có thể làm tăng thành lập mảng bám hay cao răng trên nướu. 

Nguyên nhân dễ lắng đọng mảng bám và cao răng ở đây có thể được lý giải bằng 

tác động toàn thân thông qua nước bọt hay tác động tại chổ trên bề mặt răng hay cả 

hai tác động cùng lúc (Sreedevi, 2012) [117].   

So với T0, chỉ số PlI nhóm chứng giảm không còn ý nghĩa ở T6 và tăng ở 

T9. PlI nhóm laser giảm không có ý nghĩa ở T3, tăng cao hơn có ý nghĩa ở T6 và T9 

(p<0,05). Các diển tiến tăng PlI làm mất ý nghĩa của nhóm chứng và tăng PlI có ý 

nghĩa thống kê ở nhóm laser cùng ở T9. Đây chính là lý do cần lặp lại kiểm soát 

mảng bám chuyên nghiệp và khiến chúng tôi quyết định ngưng nghiên cứu ở T9 

(Bảng 3.19).  

Sau điều trị, dù chỉ số mảng bám PlI ở cà hai nhóm có chung xu hướng tăng 

ở T6 và T9 nhưng vẫn có sự cải thiện ở chỉ số nướu GI và chảy máu khi thăm khám 

BOP. Các kết quả này ở nhóm hút có thể được giải thích là ở người hút thuốc lá 

nicotin làm co mạch ở nướu và do vậy che lấp các dấu chứng viêm kinh điển như 

sưng đỏ, tiết dịch, chảy máu [117].  

Bên cạnh các đặc trưng về lâm sàng bao gồm nhiều vết dính ngoại lai trên 

răng, nướu sợi hoá, mất vẽ lấm tấm da cam, túi nha chu sâu, tụt nướu nhiều, mất 

bám dính nhiều, các đặc trưng về vi sinh, đáp ứng miễn dịch, đặc điểm gen ở bệnh 

nhân VNC có hút thuốc lá được lưu ý trong chẩn đoán và đưa ra quyết định điều trị 

[104]. 
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So sánh giữa hai nhóm 

Nghiên cứu này tìm thấy một số lợi ích của việc dùng laser ở nhóm bệnh 

nhân có hút thuốc lá. Chỉ số BOP ở nhóm laser thấp hơn nhóm chứng ở 2 thời điểm 

T3 và T6 (Bảng 3.20). Độ sâu túi PD và mất bám dính lâm sàng CAL ở nhóm laser 

cùng thấp hơn nhóm chứng ở cả 3 thời điểm. Khác biệt giữa 2 nhóm về PD có ý 

nghĩa ở T3 (p<0,05) (Bảng 3.20).  

Các kết quả cải thiện tốt hơn này ở nhóm laser có thể liên quan với kết quả 

laser tác dụng kích thích sinh học làm tăng tăng sinh và tăng di cư tế bào như trong 

nghiên cứu in vitro của chúng tôi khi khói thuốc đã được ghi nhận là ảnh hưởng tiêu 

cực đến sự tăng sinh và di cư của NBS nướu người.   

Hút thuốc lá được xem là yếu tố nguy cơ quan trọng đối với bệnh nha chu. Các 

cơ chế sinh học in vitro liên quan đến tác hại của khói thuốc (tính chung toàn bộ thành 

phần khói thuốc hay tính riêng với thành phần nicotin) đã được nghiên cứu trên nhiều 

loại tế bào như NBS nướu, NBS dây chằng nha chu, biểu mô miệng. Nghiên cứu đánh 

giá ảnh hưởng in vitro của khói thuốc lên tăng sinh và di cư tế bào của Alanazi, 2018 

[11] đã sử dụng mẫu NBS nướu nuôi cấy từ mô nướu người khoẻ mạnh không hút 

thuốc sau phơi nhiễm với khói thuốc 60 phút mỗi ngày trong 3 ngày. Kết quả ghi nhận 

khói thuốc làm giảm sự tăng sinh NBS nướu rất có ý nghĩa so với nhóm chứng và tác 

động này tiếp tục duy trì dến ngày 5 và 7 (p<0,001). Ở 48 giờ trong thử nghiệm lành 

thương in vitro, nhóm có phơi nhiễm với khói thuốc cũng làm chậm sự di cư tế bào và 

sự đóng vết thương so với nhóm chứng (diện tích vùng vô bào lần lượt là 132 ±10 µm2 

với nồng độ khói thuốc là 5%, 287 ±12 µm2 với nồng độ khói thuốc là 10% so với 4,6 

±2 µm2 của nhóm chứng, p<0,05). Tương tự, so sánh tăng sinh tế bào giữa các nhóm, 

Vermehren, 2020 [124] cũng nhận thấy ở 24 giờ sau nuôi cấy số lượng tế bào ở nhóm 

NBS nướu người có tiếp xúc với khói thuốc cũng ít hơn so với nhóm chứng tiếp xúc 

với không khí (p<0,01). 

Bên cạnh các ảnh hưởng lên NBS, nhiều cơ chế tác động khác của khói 

thuốc trên mô nha chu cũng được ghi nhận như hư hại ở cung cấp máu ở mô, stress 
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oxi hoá, tăng viêm và chất dẫn truyền viêm, chuyển hoá collagen, đặc tính gây bệnh 

của mảng bám vi khuẩn. Việc điều trị VNC ở người bệnh có hút thuốc lá cần có 

phương tiện hỗ trợ nhắm vào một hay nhiều cơ chế vừa kể nhằm làm giảm tác động 

có hại và tăng hiệu quả điều trị [44]. Hiện số lượng nghiên cứu hiệu quả điều trị có 

kết hợp laser có bước sóng thuộc ánh sáng hồng ngoại như laser diode 810nm trên 

đối tượng người hút thuốc lá còn ít. Tổng cộng có 3 nghiên cứu gồm 2 nghiên cứu 

điều trị không phẫu thuật và 1 nghiên cứu điều trị phẫu thuật ( Bảng 4.27).  

Giảm độ sâu túi PD và chảy máu khi thăm khám BOP ở nhóm laser nhiều 

hơn so với nhóm chứng ở đây là tương đồng với nghiên cứu của Aykol, 2011 [18]. 

Trên đối tượng hút thuốc lá, so sánh giữa 2 phương pháp điều trị không phẫu thuật 

có và không kết hợp laser kích thích sinh học, các tác giả này tìm thấy ở nhóm điều 

trị có kết hợp laser có sự cải thiện tốt hơn về độ sâu túi PD, chỉ số chảy máu khe 

nướu SBI sau 6 tháng (p<0,001), mất bám dính lâm sàng CAL sau 3 tháng 

(p<0,001) so với nhóm điều trị không kết hợp laser. Theo các tác giả  này laser với 

tác dụng kích thích sinh học tạo ra nhiều tác dộng tích cực trên hoạt động tế bào như 

kích thích tăng sinh, tăng di cư tế bào, giảm tiết cytokine tiền viêm có thể góp phần 

cải thiện các ảnh hưởng của khói thuốc gây tác động tiêu cực lên vi tuần hoàn, sản 

xuất collagen và tiết các yếu tố tăng trưởng.  

Trong khi, Pamuk, 2017 [92] không tìm thấy lợi ích thêm vào nào về tất cả các 

chỉ số lâm sàng GI, PI, PD, BOP, CAL ở nhóm điều trị không phẫu thuật có kết hợp 

laser trên đối tượng bệnh nhân có hút thuốc lá so với nhóm chỉ điều trị không phẫu 

thuật.  

Nghiên cứu điều trị phẫu thuật có kết hợp laser của Sanz-Moliner, 2011 

[108] hiện là nghiên cứu duy nhất có mẫu bao gồm bệnh nhân hút thuốc lá. Kết quả 

không tìm thấy ảnh hưởng của hút thuốc lá lên đáp ứng phù nề mô, giảm đau ở 1 

tuần sau phẫu thuật. Hạn chế của nghiên cứu được thừa nhận là do cỡ mẫu nhỏ.  
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Thay đổi tỉ lệ phần trăm các loại túi sau điều trị  

Kết quả phân tích theo loại túi sau điều trị trên đối tượng nam có hút thuốc 

được ghi nhận ở  Bảng 3.22. Ở cả 3 thời điểm sau điều trị, trên các túi có độ sâu ban 

đầu ≥5 mm, nhóm laser có kiểu túi ≥6 mm chiếm tỉ lệ ít hơn so với nhóm chứng. Dù 

vậy, khác biệt về tỉ lệ phần trăm loại túi sau điều trị này khi so sánh giữa hai  

phương pháp điều trị chỉ tìm thấy có ý nghĩa ở thời điểm T3 (p<0,05). 

Cả hai kết quả cải thiện tốt hơn độ sâu túi và tỉ lệ phần trăm loại túi ≥6 mm 

sau điều trị ở nhóm laser cùng là ngắn hạn. Tác dụng ngắn hạn có thể là lý do 

khuyến khích lặp lại điều trị laser. Nghiên cứu  này cũng giống như nghiên cứu 

dùng laser kết hợp với điều trị phẫu thuật của Aena, 2015 [9] và Sanz-Moliner, 

2013 [108] chỉ chiếu trong ngày phẫu thuật. Các tác dụng ngắn hạn khác sau điều trị 

phẫu thuật cũng đã được ghi nhận như giảm đau và phù nề mô [108] hay đáp ứng 

lành thương sớm ([59], [64]). 

Ở các nghiên cứu lâm sàng, sự đa dạng về cách dùng laser không chỉ ở thông 

số mà còn ở số lần chiếu lặp lại. Cách chiếu lặp lại cho tác dụng kích thích sinh học 

đã được trình bày trong Bảng 1.3. Lập luận về ưu thế của cách chiếu lặp lại trong 

nhiều ngày cho tác dụng kích thích sinh học đã được nêu trong phần bàn luận về 

thông số. Việc chiếu lặp lại trong nhiều ngày cho tác dụng loại biểu mô mặt trong 

vách mềm của túi cũng tìm thấy ở vài nghiên cứu điều trị không phẫu thuật. De 

Micheli, 2011 [37] và Euzebio Alves, 2013 [41] lặp lại chiếu lần hai ở ngày 7, 

Dukic, 2013 [39] chiếu ba lần vào ngày 1, 3 và 7. 

So sánh với bệnh nhân không hút thuốc lá 

Dù việc ứng dụng laser trên đối tượng có hút thuốc lá tìm thấy có lợi ích 

nhưng so với người không hút đáp ứng vẫn là thấp hơn.  

Kết quả so sánh độ sâu túi PD và mất bám dính lâm sàng CAL giữa 2 nhóm 

cũng cho thấy kết quả cải thiện ở nhóm hút thuốc lá là kém hơn so với nhóm không 

hút (Bảng 3.25). 	
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Các kết quả đáp ứng kém hơn với điều trị của nhóm hút trong nghiên cứu của 

chúng tôi là tương đồng với một số bằng chứng so sánh kết quả điều trị phẫu thuật 

giữa hai đối tượng hút và không hút thuốc lá trong y văn.  

Các tác giả Javed, 2012 [62] và Kotsakis, 2015 [68] cùng tìm thấy xu hướng 

chung ở các đối tượng có hút thuốc lá là cải thiện PD và CAL kém hơn đối tượng 

không hút thuốc lá. Xem xét trên đối tượng hút thuốc với thời gian hút trên 5 năm, 

Javed, 2012 [62] ghi nhận có 16 nghiên cứu chứng tỏ giảm PD và CAL ở nhóm hút 

thấp hơn so với nhóm không hút. Và 3 nghiên cứu chứng tỏ nhóm hút bị tụt nướu 

nhiều hơn sau phẫu thuật vạt. Mức độ hút ghi nhận ở các nghiên cứu dao động trong 

khoảng 10 -20 điếu trong ngày. Phân tích gộp của Kotsakis, 2015 [68] cũng ghi 

nhận ở nhóm hút mức cải thiện PD và CAL thấp hơn so với nhóm không hút. Ở 

nhóm hút: mức giảm PD là từ 0,76 đến 2,05 mm, mức giảm CAL là từ 0,09 đến 1,2 

mm. Ở nhóm không hút: mức giảm PD là từ 1,27 đến 2,40 mm, mức giảm CAL là 

từ 0,29 đến 1,6 mm. Kết luận chung của các tác giả là nhóm hút thuốc lá chứng tỏ 

không có khả năng đạt mức giảm PD vượt quá 3 mm.  

Ngoài đáp ứng kém hơn về các chỉ số lâm sàng như trên, nghiên cứu của 

Bunoes, 2015 [26] còn tìm thấy sau điều trị không phẫu thuật và cả sau phẫu thuật 

kết quả giảm vi khuẩn thuộc phức hợp đỏ chỉ tìm thấy ở nhóm không hút. Trong 

nghiên cứu của tác giả này hút được định nghĩa là 10 điếu/ngày trong ít nhất 5 năm 

và không hút là chưa bao giờ hút hoặc không còn hút trong ít nhất 5 năm. Khói 

thuốc lá ảnh hưởng đến tăng trưởng vi khuẩn gây bệnh nha chu qua tác động trực 

tiếp trên môi trường tăng trưởng hay gián tiếp qua đáp ứng bảo vệ của ký chủ. Ảnh 

hưởng này có thể từ nồng độ cao trong khi hút hay từ nồng độ thấp của các hoá chất 

lưu giữ trong mô, dịch nướu, dòng máu sau hút.  

Trong mẫu nghiên cứu của chúng tôi, các bệnh nhân hút thuốc lá được ghi 

nhận là hút 5-10 điếu trong ngày trong vòng 10 năm và không hút là chưa bao giờ 

hút (Bảng 4.26). Mức độ hút này là nhẹ hơn so với các nghiên cứu khác tuy nhiên 

các bệnh nhân này phù hợp với tiêu chí các răng thuộc phần hàm nghiên cứu có chỉ 

số mảng bám PlI ≤1 ở giai đoạn chuẩn bị trước phẫu thuật. 
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Trong điều trị có kết hợp laser, so sánh giữa đối tượng hút và không hút 

thuốc lá còn cho kết quả khác nhau. Hiện số lượng nghiên cứu hiệu quả điều trị có 

kết hợp laser có bước sóng thuộc ánh sáng hồng ngoại như laser diode 810nm trên 

đối tượng người hút thuốc lá còn ít ( Bảng 4.27).  

So sánh trên các đối tượng ở 2 phân nhóm không hút và có hút thuốc lá cùng 

được điều trị với laser, Aykol, 2011 [18] nhận  thấy nhóm không hút giảm chỉ số 

chảy máu khe nướu SBI nhiều hơn có ý nghĩa (p<0,05). 

Kết quả so sánh giữa hai nhóm hút và không hút thuốc lá cùng được điều trị 

có kết hợp laser của Pamuk, 2017 [92] chỉ  tìm thấy tỉ lệ tPA/PAI trong dịch nướu 

giảm có ý nghĩa sớm hơn ở người có hút ( ngày 7) so với người không hút (ngày 

14). Kết quả này chứng tỏ việc dùng laser kết hợp với điều trị không phẫu thuật có 

thể có lợi cho giảm viêm và lành thương mô nha chu ở người hút thuốc lá.  

Nghiên cứu điều trị phẫu thuật có kết hợp laser của Sanz-Moliner, 2011 

[108] hiện là nghiên cứu duy nhất có mẫu bao gồm bệnh nhân hút thuốc lá. Kết quả 

không tìm thấy ảnh hưởng của hút thuốc lên đáp ứng phù nề mô, giảm đau ở 1 tuần 

sau phẫu thuật. 

Việc điều trị cho đối tượng bệnh VNC có hút thuốc lá vẫn còn là thách thức 

cho nhà lâm sàng. Nhiều phương tiện hỗ trợ giúp tăng hiệu quả điều trị trong đó bao 

gồm cả giải pháp thay đổi hành vi và gần hơn là laser đã và vẫn đang được nghiên 

cứu. Nhìn chung, can thiệp "nhắm đích" đối với người hút thuốc lá tác động trên 

những cơ chế gây bất lợi cho đáp ứng lành thương. Giá trị của laser khi ứng dụng 

điều trị cho đối tượng bệnh này vẫn đang được tìm kiếm ở hai tác động (i) diệt vi 

khuẩn gây bệnh (ii) điều tiết đáp ứng của ký chủ (giảm hoạt động của các chất gây 

viêm phá huỷ và khuyến khích các hoạt động tái tạo và bảo vệ).  
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4.3 Ý NGHĨA ỨNG DỤNG CỦA ĐỀ TÀI 

Đề tài được ứng dụng trong nghiên cứu, giảng dạy và điều trị lâm sàng. 

Nghiên cứu in vitro trước tiên tạo nguồn tế bào NBS nướu người phục vụ 

cho các nghiên cứu cơ bản tương lai dùng đánh giá và giải thích cơ chế tác động của 

một tác nhân điều trị lên quá trình lành thương trong điều trị nha chu. Kết quả của 

nghiên cứu cung cấp thêm bằng chứng về tác động của các thông số tác dụng điều 

trị khác nhau lên một loại tế bào tham gia vào quá trình lành thương góp phần làm 

cơ sở cho chọn và lý giải thông số làm việc lâm sàng. Các tác động tích cực lên tăng 

sinh và di cư tế bào là cơ sở góp phần thiết lập thông số tiềm năng và lý giải kết quả 

laser mang lại lợi ích trong trong lành thương sau điều trị nha chu. 

Nghiên cứu lâm sàng là nghiên cứu đầu tiên ứng dụng laser hỗ trợ điều trị 

Viêm nha chu bằng phương pháp phẫu thuật tại Việt Nam. Kết quả phân tích phân 

tầng theo độ sâu túi ban đầu và thói quen hút thuốc lá làm cơ sở cho đề xuất hay 

quyết định lâm sàng nên ứng dụng laser cho đối tượng nào.  

4.4 HẠN CHẾ CỦA ĐỀ TÀI 

Thử nghiệm in vitro trong nghiên cứu này là chỉ thử nghiệm trên một loại tế 

bào thuộc mô nha chu ở mô hình không có kích thích ngoài và chỉ đánh giá hai chức 

năng tăng sinh và di cư tế bào. mô hình tế bào đơn lớp ở đây có ưu điểm dễ thực 

hiện, không quá tốn kém, cho phép phân tích trực tiếp và riêng biệt đáp ứng của một 

loại tế bào. Tuy nhiên, mô hình này đã bỏ qua bản chất toàn diện của quá trình lành 

thương bao gồm các tác nhân cơ học và toàn thân, không có tác động của khung 

ngoại bào và các loại tế bào khác xung quanh.  

Nghiên cứu lâm sàng chỉ đánh giá hiệu quả điều trị thông qua các chỉ số nha 

chu lâm sàng trong khi nhiều cơ chế tác động tích cực khác có thể dự phần vào sự 

lành thương sau điều trị với laser như diệt khuẩn, sự thay đổi của chỉ số sinh hoá 

theo chiều hướng giảm hoạt động phá huỷ, tăng hoạt động bảo vệ và tái tạo.  
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KẾT LUẬN 

	

1. Tác động của laser diode 810nm với các thông số chiếu khác nhau lên sự 

tăng sinh và sự di cư của nguyên bào sợi nướu người 

Nghiên cứu in vitro thực hiện trên 3 mẫu nguyên bào sợi nướu phân lập và 

nuôi cấy từ mô nướu người lành mạnh. Laser tác động lên tế bào theo 4 nhóm thông 

số chiếu:  

- Nhóm 1: công suất 0,8 W, chế độ chiếu liên tục, thời gian chiếu 20 giây, tác 

dụng loại bỏ mô viêm và biểu mô túi.  

- Nhóm 2: công suất 1,5 W, chế độ chiếu xung, thời gian chiếu 5 giây, tác 

dụng khử nhiễm túi nha chu. 

- Nhóm 3: công suất 0,1 W, chế độ chiếu liên tục, thời gian chiếu 15 giây, tác 

dụng kích thích sinh học. 

- Nhóm chứng: không chiếu. 

Thử nghiệm MTT đánh giá tăng sinh tế bào ở 5 thời điểm ngày 1, 3, 5, 7, 9 

sau chiếu. Thử nghiệm lành thương in vitro đánh giá di cư ở 3 thời điểm trước 

chiếu, 24 và 48 giờ sau chiếu. Kết quả từ 2 thử nghiệm cho thấy các thông số có tác 

dụng điều trị khác nhau ảnh hưởng khác nhau lên sự tăng sinh và sự di cư ngyên 

bào sợi nướu người. Thông số loại bỏ mô viêm và biểu mô túi cho tăng sinh và di 

cư tế bào kém hơn so với các nhóm chiếu và nhóm chứng. Khác biệt giữa các nhóm 

về tăng sinh tế bào chỉ tìm thấy ở ngày 9. Thông số tác dụng khử nhiễm túi nha chu 

ít làm thay đổi tăng sinh và di cư tế bào so với nhóm chứng không chiếu. Thông số 

tác dụng kích thích sinh học cho tăng sinh và di cư tế bào mạnh nhất. Kết quả tác 

động tích cực lên tăng sinh và di cư tế bào này là cơ sở để chọn thông số tiềm năng 

và lý giải kết quả laser mang lại lợi ích trong lành thương sau điều trị nha chu. 
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2. So sánh hiệu quả lâm sàng giữa hai phương pháp điều trị phẫu thuật có và 

không kết hợp với laser sau 3, 6, và 9 tháng 

So với trước điều trị, tất cả các chỉ số nha chu lâm sàng ở 2 nhóm phẫu thuật 

có và không kết hợp laser đều cải thiện rất có ý nghĩa và hiệu quả cải thiện kéo dài 

đến 9 tháng. Sau điều trị, nhóm phẫu thuật có kết hợp laser cho kết quả cải thiện 

tương đương với nhóm chỉ phẫu thuật về hầu hết các chỉ số lâm sàng như PlI, GI, 

BOP, PD. Riêng với chỉ số mất bám dính lâm sàng CAL, nhóm chỉ phẫu thuật 

chứng tỏ cải thiện tốt hơn có ý nghĩa thống kê ở 6 tháng và 9 tháng.  

Ở các túi có độ sâu ban đầu 5-6 mm, nhóm chỉ phẫu thuật cải thiện tốt hơn 

về độ sâu túi PD và mất bám dính lâm sàng CAL. Ở các túi có độ sâu ban đầu ≥7 

mm, nhóm phẫu thuật có kết hợp laser cải thiện tốt hơn độ sâu túi PD, tỉ lệ phần 

trăm túi đóng sau điều trị.  

Trên đối tượng bệnh nhân có hút thuốc lá, ngoại trừ chỉ số mảng bám PlI, 

hầu hết các chỉ số lâm sàng sau điều trị ở hai nhóm có và không kết hợp với laser 

đều giảm rất có ý nghĩa thống kê. Nhóm phẫu thuật có kết hợp laser cho thấy giảm 

độ sâu túi PD nhiều hơn và tỉ lệ phần trăm túi tồn tại sâu thấp hơn.  

Các kết quả thay đổi theo độ sâu túi ban đầu và theo thói quen hút thuốc này 

là cơ sở đề xuất với  các nhà lâm sàng nên ứng dụng laser kết hợp với phẫu thuật vạt 

đối với các túi nha chu ≥7 mm và cho đối tượng bệnh có hút thuốc lá.   
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KIẾN NGHỊ 

 

Cần thêm các nghiên cứu với mô hình in vitro có kích thích ngoài và đánh 

giá thêm các chức năng khác ngoài chức năng tăng sinh và di cư tế bào, đặc biệt là 

các chức năng điều tiết các cytokin tiền viêm để làm rõ vai trò điều tiết đáp ứng 

viêm của ký chủ của laser trong điều trị viêm nha chu. 

Cần phát trỉển các mô hình in vivo cho đánh giá sự khác biệt về đặc điểm 

quang học và mức năng lượng laser thâm nhập vào mô để giải thích cơ chế tạo ra sự 

khác biệt trong đáp ứng với điều trị laser. Về phương diện lâm sàng, cải thiện mất 

bám dính lâm sàng là chuẩn vàng trong đánh giá hiệu quả của điều trị viêm nha chu 

do vậy mô hình in vivo cũng giúp tìm kiếm bằng chứng mô học về hiệu quả tạo 

bám dính mới của laser.   

Các nghiên cứu ứng dụng lâm sàng trong tương lai cần tập trung cho đối 

tượng có túi nha chu ≥7mm, có tiến trình lành thương bị ảnh hưởng chuyên biệt hơn 

như hút thuốc lá nặng, đái tháo đường với cỡ mẫu đủ lớn, thời gian theo dõi đủ dài, 

đánh giá thêm nhiều phương diện khác ngoài các thông số lâm sàng để có kết luận 

xác đáng và bằng chứng thuyết phục hơn về đối tượng được hưởng lợi từ điều trị có 

kết hợp laser và khả năng laser có thể trở thành phương tiện điều trị "nhắm đích". 
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PHỤ LỤC 1	
TRANG THÔNG TIN CHO NGƯỜI THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

Tên nghiên cứu 

“ Tác động của laser lên nguyên bào sợi nướu và ứng dụng lâm sàng” 

Người thực hiện: Trần Yến Nga 

Đơn vị: Bộ môn Nha Chu - Khoa Răng Hàm Mặt - Đại học Y Dược TP HCM 

Điện thoại: 0909 687 385 

Thư điện tử: yennga281@yahoo.com 

Tên đơn vị chủ trì đề tài: Khoa Răng Hàm Mặt - Đại học Y Dươc TP HCM 

1. Những qui định cơ bản: 

Trước khi quyết định về việc tham gia vào mẫu nghiên cứu, Ông/Bà cần đọc kỹ và 

thảo luận với Bác sĩ phụ trách về các nội dung liên quan. Việc tham gia nghiên cứu 

là hoàn toàn tự nguyện, có thể không tham gia hoặc rút khỏi nghiên cứu bất kỳ lúc 

nào, vì bấy kỳ lý do gì. Điều này không ảnh hưởng đến sự chăm sóc y khoa, không 

bị phạt và cũng không mất bất kỳ lợi ích nào mà Ông/Bà có quyền được hưởng theo 

qui định. 

2. Vấn đề nghiên cứu 

Giới thiệu về nghiên cứu 

Viêm nha chu là bệnh lý phổ biến gây mất răng ảnh hưởng đến khả năng ăn nhai 

thẩm mỹ. Các phương pháp điều trị truyền thống có hạn chế với những túi nha chu 

sâu ≥5 mm. Chẳng hạn điều trị không phẫu thuật không đủ kiểm soát sự tái phát và 

diển tiến bệnh. Điều trị phẫu thuật gây lo sợ, đau và tụt nướu làm mất thẩm mỹ cho 

vùng răng trước. Ở các nước, laser được xem là phương tiện hỗ trợ cho điều trị nha 

chu. Dùng laser khi dùng kết hợp với điều trị không phẫu thuật trong điều trị viêm 

nha chu có thể giúp kéo dài thời gian tái phát bệnh và giảm nhu cầu điều trị phẫu 

thuật.  



	

Đây là nghiên cứu được thực hiện tại Đại học Y Dược TP HCM. Sự tham gia của 

Ông/ Bà góp phần quan trọng vào việc giải thích tác động và đánh giá hiệu quả của 

laser trong điều trị bệnh viêm nha chu. 

2. Mục tiêu nghiên cứu 

Chúng tôi thực hiện nghiên cứu này với mục tiêu: đánh giá tác động và hiệu quả của 

laser trong điều trị bệnh viêm nha chu.  

3. Lựa chọn đối tượng nghiên cứu 

-3 đối tượng có nhu cầu điều trị thẩm mỹ nướu 

- 20 đối tượng có nhu cầu điều trị bệnh viêm nha chu.  

4. Phương pháp tiến hành 

Chọn đối tượng thoả tiêu chuẩn mẫu. 

- Tiếp cận đối tượng và giải thích nghiên cứu. 

- Tiến hành khám, điều trị nếu đối tượng đồng ý. 

- Thu thập mẫu mô nướu đối với bệnh nhân đồng ý cho mô nướu. Thu thập các 

thông tin lâm sàng với bệnh nhân đồng ý tham gia điều trị. 

- Đối tượng không trả thêm bất kỳ khoản chi phí nào. 

5. Cơ sở khoa học của phương pháp: 

Dựạ trên y văn nghiên cứu của các tác giả nước ngoài. 

6. Lợi ích khi ông/bà tham gia nghiên cứu này: 

Ông/ Bà có lợi ích trực tiếp là được điều trị nha chu có laser hỗ trợ bằng để làm 

bệnh ít tái phát, ít đau và ít ành hưởng thẩm mỹ.  

Khi tham gia nghiên cứu, Ông/ Bà đã đóng góp vào việc nghiên cứu đánh giá tác 

động và hiệu quả của laser trong điều trị nha chu.  

Ông/ Bà sẽ không nhận thù lao khi tham gia nghiên cứu. 

7. Các nguy cơ Ông/ Bà có thể gặp phải khi tham gia nghiên cứu: 

Không có rủi ro về thể chất và tinh thần khi tham gia nghiên cứu.. 

8. Các quyền lợi của bệnh nhân khi tham gia mẫu nghiên cứu: 

Quyền được thông tin: Ông/ Bà sẽ được cung cấp đầy đủ các thông tin có liên quan, 

được giải đáp rõ ràng những vần đề Ông/Bà thắc mắc. 



	

Quyền được phục vụ: khi tham gia vào nghiên cứu này, chúng tôi xem Ông/ Bà là 

đối tượng phục vụ, sẽ được chẩn đoán và điều trị tốt nhất có thể. 

Quyền được bảo vệ: Ông/ Bà sẽ được bảo vệ trong suốt quá trình tham gia nghiên 

cứu, đặc biệt khi có những bất lợi hoặc nguy cơ do điều trị xảy ra. 

Quyền được tôn trọng: các thông tin cá nhân của Ông/ Bà sẽ được bảo mật trong 

quá trình tham gia nghiên cứu, cũng như khi công bố kết quả, không ai nhận biết 

Ông/ Bà đã tham gia nghiên cứu, không ai được lợi dụng thông tin vì mục đích cá 

nhân, phi khoa học. 

Quyền không tham gia: tham gia nghiên cứu này là tự nguyện, nếu không tham gia 

hoặc rút khỏi nghiên cứu là quyền của Ông/ Bà. 

8. Nghĩa vụ của bệnh nhân khi tham gia mẫu nghiên cứu: 

Ông/Bà phải tuân thủ mọi chỉ dẫn trong suốt quá trình tham gia nghiên cứu. 

Ông/Bà phải cung cấp những thông tin cần thiết theo qui định. 

Chúng tôi có quyền rút Ông/ Bà khỏi danh sách nghiên cứu bất kỳ lúc nào mà 

không cần sự đồng ý của Ông/ Bà, nếu Ông/ Bà không tuân thủ nghiêm ngặt các 

hướng dẫn về việc tham gia nghiên cứu. 

Nhóm nghiên cứu được quyền sử dụng các thông tin và các dữ liệu thu thập được 

trước khi Ông/ Bà rút khỏi nghiên cứu cho những mục tiêu nghiên cứu đã mô tả. 

Địa chỉ liên hệ khi cần thiết 

Ông/ Bà muốn biết thên thông tin hoặc có câu hỏi gì liên quan có thể liên lạc: 

Nghiên cứu viên: Trần Yến Nga, số điện thoại 090. ... 385. 

Hội đồng Đạo đức - Đại học Y Dược TP. HCM. 

Địa chỉ 217 Hồng Bàng Quận %- TP. HCM. Điện thoại: 083.855841. 

Phòng Sau Đại học - Đại học Y Dược TP. HCM. 

Địa chỉ 217 Hồng Bàng Quận %- TP. HCM. Điện thoại: 083.8573461 

Xin chân thành cảm ơn Ông/ Bà đã tham gia vào nghiên cứu của chúng tôi.  

 

  



	

PHỤ LỤC 2. PHIẾU ĐỒNG Ý THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

PHIẾU ĐỒNG Ý THAM GIA NGHIÊN CỨU 

Đề tài: TÁC ĐỘNG CỦA LASER LÊN NGUYÊN BÀO SỢI NƯỚU 

VÀ ỨNG DỤNG LÂM SÀNG 

 

Người thực hiện: ThS. Trần Yến Nga 

1. Tôi đã đọc các thông tin và được giải thích về nghiên cứu, các quyền lợi và 

nghĩa vụ, các thủ tục đăng ký tình nguyện tham gia vào mẫu nghiên cứu. 

2. Tôi đã được giải đáp các thắc mắc trong nghiên cứu và tôi hài lòng với các 

câu trả lời và giải thích. 

3. Tôi đã có thời gian cân nhắc trước khi tham gia vào mẫu nghiên cứu. 

4. Tôi hiểu rằng việc tham gia của tôi là tự nguyện. Tôi có quyền rút khỏi 

nghiên cứu vào bất cứ thời điểm nào, vì bất cứ lý do gì. 

5. Tôi đồng ý tham gia vào mẫu nghiên cứu này. 

Tp Hồ Chí Minh, ngày……tháng……Năm…… 

                                                                       Người tham gia 

 

 

 

 

  



	

PHỤ LỤC 3. PHIẾU THU THẬP DỮ LIỆU 

 

PHIẾU KHÁM RĂNG 

HỌ VÀ TÊN (Viết tắt tên): ..................................................................  

Năm sinh:...........   Tuổi :                 Giới tính:  (1: Nam; 0: Nữ) 

Địa chỉ (Tỉnh/ Thành phố): .....................................................................................  

Hút thuốc lá:     (1: Có; 0: Không)  Số điếu/ngày:      Số năm hút: 

Số lần chải răng trong ngày: 1 lần        ≥2 lần  

Đã qua điều trị KPT (Tháng):  

Sơ đồ răng:  

 

Số răng mất:         Số răng khám: 

 

Số răng điều trị:  

 

Ngày điều trị: …../…../20 

 

 

  

17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 

47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 



	

Ngày khám:...../...../20.... 

PlI                                           

GI                                           

PD                                           

CAL                                           

BOP                                           

 17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 

PlI               

GI               

PD                                           

CAL                                           

BOP                                           

 

PlI                                           

GI                                           

PD                                           

CAL                                           

BOP                                           

 47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 

PlI               

GI               

PD                                           

CAL                                           

BOP                                           

 

  



	

PHỤ LỤC 4. QUI TRÌNH PHÂN TÍCH SỰ DI CƯ TẾ BÀO  

BẰNG PHẦN MỀM IMAGE J 1.50i 

 

1. File > Open > JPEG 

2. Image > Type > 16-bit 

3. Process > Find Edges 

4. Process > Sharpen 

5. Image > Adjust > Threshold. Chọn Black/White; Kéo thanh bên trên về phía 0 

(bên trái). Tuỳ chỉnh thanh bên dưới để thấy rõ vùng giới hạn của tế bào 

6. Process > Find Edges 

7. Image > Adjust > Lookup Tables > Invert LUT 

8. Analyze Particles. Size: thường chọn từ 1000- 10000. Circularity: chọn từ 0.00- 

1.00. Show: chọn Outlines. Flag: chọn Summarize. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



	

  

 

  

 
  

Chú thích: Hình vết thương in vitro và tế bào di cư vào vết thương ghi nhận bằng 

máy ảnh. Vùng vô bào tương ứng phân tích với phần mềm Image J 1.50i. Dữ liệu 

thu nhận là diện tích vùng vô bào (cột Total Area) 

(Nguồn: nhóm chứng trong thí nghiệm đánh giá di cư tế bào của chính nghiên cứu 

in vitro này). 

 

  

A 

B 

C 

D 

E 

F 



	

PHỤ LỤC 5. CÁC CHỈ SỐ NHA CHU LÂM SÀNG 

DÙNG TRONG NGHIÊN CỨU 

 

- Chỉ số mảng bám (PlI) đánh giá theo thang điểm của Loe và Silness (1967), dùng 

đánh giá mức độ mảng bám trên mặt răng.  

Cách ghi nhận: 

  
Điểm số 0 Điểm số 2 

  

Điểm số 1 Điểm số 3 

 

  



	

- Chỉ số nướu (GI) đánh giá theo thang điểm của Loe và Silness, (1963), dùng 

đánh giá mức độ viêm của nướu răng.  

Cách ghi nhận: 

  
Điểm số 0 Điểm số 1 

  

Điểm số 2 Điểm số 3 

 

 

 

  



	

PHỤ LỤC 6. HÌNH TRONG THỬ NGHIỆM 

ĐÁNH GIÁ TĂNG SINH TẾ BÀO 

 

 
Chú thích: (A) Đĩa 96 giếng và vị trí các nhóm thử nghiệm được đánh dấu. (B) Tế 

bào trong giếng trước ủ và (C) sau ủ MTT với sự hình thành tinh thể formazan màu 

tím (x40). (D) Máy đo mật độ quang. (E) Hình ảnh hiển thị kết quả đo mật độ quang 

trên màn hình máy tính. 

 

  



	

PHỤ LỤC 7. ĐỘ THỐNG NHẤT VÀ ĐỘ KIÊN ĐỊNH  

TRONG ĐÁNH GIÁ CÁC CHỈ SỐ LÂM SÀNG NHA CHU 

 

1. Tập huấn khám nha chu 

TS. BS Phạm Anh Vũ Thuỵ, cán bộ giảng Bộ môn Nha chu tập huấn khám và đo 

các chỉ số nha chu lâm sàng tại Khoa Răng Hàm Mặt ĐH Y Dược TP. Hồ Chí 

Minh. 

2. Độ thống nhất giữa Bác sĩ đánh giá với chuyên gia nha chu  

 

Tỷ lệ % nhất trí =    

  

 

Độ kiên định chỉ số PlI = 438 x 100% / 130 x 4 = 84,23 %   

Độ kiên định chỉ số GI =  445 x 100% / 130 x 4 = 85,57 %  

Độ kiên định chỉ số BOP = 664 x 100% / 130 x 6 = 85,12 %   

Độ kiên định chỉ số PD =   658 x 100% / 130 x 6 = 84,35 % 

Độ kiên định chỉ số CAL=  633 x 100% / 130 x 6 = 82,82 %  

 

  

Bệnh nhân Số răng khám 
Số vị trí giống nhau giữa 2 lần khám 

PlI GI BOP PD CAL 

1 25 86 93 95 92 92 

2 26 85 86 146 145 140 

3 27 86 86 144 157 155 

4 26 90 88 139 136 134 

5 26 91 92 140 128 125 

Tổng cộng 130 438 445 664 658 646 

Số trường hợp nhất trí quan sát được 

Tổng số trường hợp khám 
 X 100%  



	

3. Độ kiên định của Bác sĩ đánh giá  

 

Tỷ lệ % nhất trí =    

 

 

Độ kiên định chỉ số PlI = 434 x 100% / 135 x 4 = 80,37 %   

Độ kiên định chỉ số GI =  442 x 100% / 135 x 4 = 81,85 %  

Độ kiên định chỉ số BOP = 750 x 100% / 135 x 6 = 92,5 %   

Độ kiên định chỉ số PD =   655 x 100% / 135 x 6 = 80,8 % 

Độ kiên định chỉ số CAL=  633 x 100% / 135 x 6 = 78,1 %  

 

  

 

 

 

 

 

 

 

Bệnh nhân Số răng khám 
Số vị trí giống nhau giữa 2 lần khám 

PlI GI BOP PD CAL 

1 28 92 93 150 158 155 

2 26 82 85 146 120 116 

3 27 84 86 162 124 117 

4 26 85 84 144 126 122 

5 28 91 94 158 127 123 

Tổng cộng 135 434 744 750 655 633 

Số trường hợp nhất trí quan sát được 

Tổng số trường hợp khám 
 X 100%  



	

PHỤ LỤC 8. CHẤP THUẬN CHO PHÉP 

CỦA HỘI ĐỒNG Y ĐỨC 

 
  

 

 

B<) Y TE CQNG HOA XA H<)I CHU NGHiA NAM 
HQC Y DUQC TP HO CHi MINH Dqc - Tt,r do - pln'tc 

HQI DONG DU'C TRONG NCYSH 
S6: _z{b/DHYD-HD 

V/v chdp thurjn cac vdn aJ aqo all'C NCYSH TP H6 Chi Minh, ngay ()fthang -:f nam 2016 

CHAP (CHO PHEP) CUA HQI DONG DlJC TRONG 
NGIDEN CU'u Y SINH HQC HQC Y DUQ'C TP HO CHi MINH 

Can .eu djnh s6 1863/QD-BYT ngay 27 thang 5 nam 2009 eua B9 Y vS 
ban hanh Quy T6 ehue va d9ng eua hQe Y Duqe thanh ph6 H6 Chi 

Minh; 
Can eu djnh s6 5129/QD-BYT ngay 19 th{mg 12 nam 2002 eua B9 tru&ng B9 

Y vS ban hanh Quy vS t6 ehue va d9ng eua H<)i d6ng due trong 
nghien euu y sinh hQe; 

Can eu djnh s6 123 8/QD-DHYD-TC ngay 18 thang 5 nam 20 16 eua 
tru&ng hQe Y Duqe TP H6 Chi Minh v8 thanh l?p H<)i d6ng due trong 
nghien euu y sinh hQe; 

Tren ea sa xem xet eua thm1ng tn,re H9i d6ng due trong nghien euu y sinh hQe 
hQe Y Duqe ngay 07/7/2016, 

Nay H<)i d6ng due ch§p (cho phep) v8 eae khia due trong 
nghien euu d6i v6i d8 tai: 

• Ten d8 tai : Tac t19ng cua laser cong sudt thdp len nguyen bao S(Ji nu&u va ung 
lam sang. 

• Ma s6: 16157- DHYD 
• Chu d8 tai: Trdn YJn Nga - Nghien cuu sinh 
• Dan vi ehu tri: Dqi h9c Y Du(lc TP. H6 Chi Minh. 
• Dia diSm triSn khai nghien euu: Dqi h9c Y Du(Jc Tp. H6 Chi Minh. 
• Thai gian hanh nghien euu: tu thang 412016 thang 412017. 

Phuong thue xet Qui trinh ady au. 

Ngay clllip tllu(in (clio pllep): Ngay 081712016. 

Luu y: HDDD co tra ngliu nhien trong tho·i gian himh nghien cii·u 



	

PHỤ LỤC 9 . DANH SÁCH BỆNH NHÂN 

 

 



	

 
 


