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§¸NH GI¸ HIÖU QU¶ CAN THIÖP §IÒU TRÞ NéI TIÕT  

TR£N PHô N÷ M·N KINH SAU PHÉU THUËT 
 

TRÇN LÖ THñY - §¹i häc Y D­îc TP Hå ChÝ Minh 
§ÆT VÊN §Ò 
Tuæi m·n kinh ®Õn cïng víi nhiÒu thay ®æi vÒ néi 

tiÕt, sù thiÕu hôt néi tiÕt nµy dÉn ®Õn ¶nh h­ëng trªn 
®a c¬ quan, ®ã lµ c¸c biÓu hiÖn cña rèi lo¹n vËn 
m¹ch, tiÕt niÖu, sinh dôc… V× vËy ®· cã nhiÒu bµn c·i 
vÒ c¸c t¸c h¹i cña ®iÒu trÞ néi tiÕt tuæi m·n kinh, 
nh­ng víi lîi Ých nhiÒu mÆt cña liÖu ph¸p néi tiÕt 
ng­êi ta vÉn lu«n theo ®uæi ®Õn cïng c¸c ph­¬ng 
ph¸p ®iÒu trÞ ®Ó nh»m lµm gi¶m ®Õn møc thÊp nhÊt 
c¸c t¸c dông phô vµ vÉn ®¶m b¶o t¸c dông cã lîi cña 
®iÒu trÞ néi tiÕt. 

§Æc biÖt, víi phÉu thuËt c¾t tö cung c¸c biÓu hiÖn 
m·n kinh sÏ cµng nghiªm träng h¬n v× sù c¾t ®øt néi 
tiÕt x¶y ra ®ét ngét. MÆt kh¸c, mäi ng­êi ®Òu biÕt r»ng 
c¸c ph¸c ®å ng¾n h¹n, ph¸c ®å tõ 3-6 th¸ng kh«ng 
g©y ra nh÷ng ¶nh h­ëng bÊt lîi, vÝ dô nh­ trªn ung 
th­ vó… v× vËy ngµy nay ng­êi ta ®ang chó träng vµ 
t×m hiÓu s©u h¬n vÒ vÊn ®Ò nµy nh»m x¸c ®Þnh hiÖu 
qu¶ cña c¸c ph¸c ®å ng¾n h¹n. 

Môc ®Ých ®iÒu trÞ nh»m t¸i lËp nång ®é hormon ®Ó 
thay ®æi c¸c triÖu chøng vµ rèi lo¹n chøc n¨ng do t×nh 
tr¹ng thiÕu estrogen cÊp tÝnh hoÆc m·n tÝnh, ng¨n 
ngõa vµ ®iÒu trÞ nh÷ng triÖu chøng vµ nguy c¬ l©u dµi 
do hËu qu¶ cña sù thiÕu hôt nµy g©y ra. 

VËy hai môc ®Ých cña LPNT thay thÕ lµ: 
- §iÒu trÞ c¸c triÖu chøng cã s½n quanh m·n kinh. 
- Dù phßng c¸c bÖnh lý g©y ra do thiÕu hôt estrogen. 
Trªn thÕ giíi ®· cã mét sè nghiªn cøu vÒ m·n 

kinh do phÉu thuËt, ë n­íc ta, c¸c nghiªn cøu nµy 
cßn t­¬ng ®èi Ýt ái. Do ®ã chóng t«i thùc hiÖn nghiªn 
cøu nµy nh»m t×m hiÓu vµ ®¸nh gi¸ vÒ hiÖu qu¶ cña 
®iÒu trÞ néi tiÕt trªn phô n÷ m·n kinh do phÉu thuËt. 

§èI T¦îNG Vµ PH¦¥NG PH¸P NGHI£N CøU 
1. §èi t­îng nghiªn cøu. 
Phô n÷ tõ 35-55 tuæi, m·n kinh do phÉu thuËt ®Õn 

kh¸m t¹i phßng kh¸m bÖnh viÖn Tõ Dò. 
2. Ph­¬ng ph¸p nghiªn cøu. 
§oµn hÖ tiªn cøu 
Trong thêi gian tiÕn hµnh nghiªn cøu tõ th¸ng 

10/2008 ®Õn th¸ng 10/2009 chóng t«i nhËn vµo mÉu 
90 phô n÷ sau c¾t tö cung 1 th¸ng (25-35 ngµy) trong 
®é tuæi 35-55 tuæi, tháa c¸c tiªu chuÈn chän mÉu.  

Tiªu chuÈn chän bÖnh: C¸c phô n÷ tuæi tõ 35 ®Õn 
55 tuæi, tháa m·n c¸c ®iÒu kiÖn: Cã tiÒn c¨n phÉu 
thuËt c¾t 2 buång trøng (cã hoÆc kh«ng kÌm c¾t tö 
cung) c¸ch 1 th¸ng (25-35 ngµy), tr­íc phÉu thuËt 
ch­a cã triÖu chøng m·n kinh, sau phÉu thuËt cã c¸c 
triÖu chøng rèi lo¹n m·n kinh cã chØ ®Þnh ®iÒu trÞ néi 
tiÕt vµ ®ång ý dïng thuèc néi tiÕt ng¾n h¹n 6 th¸ng, 
kh«ng dïng bÊt cø lo¹i thuèc néi tiÕt sinh dôc nµo 
trong vßng 6 th¸ng tr­íc ®ã.  

Tiªu chuÈn lo¹i trõ: C¸c phô n÷ cã rèi lo¹n tiÒn 
m·n kinh (kinh nguyÖt nguyÖt rèi lo¹n kh«ng do 
nguyªn nh©n thùc thÓ, triÖu chøng rèi lo¹n tiÒn m·n 
kinh) tr­íc phÉu thuËt hoÆc cã tiÒn c¨n c¾t 1 buång 
trøng tr­íc phÉu thuËt, tiÒn sö b¶n th©n: bÖnh lý 
tuyÕn vó (u vó, ung th­ vó) tr­íc ®ã, tiÒn sö gia ®×nh 
cã ng­êi th©n bÞ ung th­ vó (chÞ, em g¸i, mÑ), sa tö 
cung, sa bµng quang g©y rèi lo¹n tiÓu, bÖnh lý néi 
khoa liªn quan chèng chØ ®Þnh: viªm t¾c ®éng – tÜnh 
m¹ch, thuyªn t¾c phæi, triglycerid > 300mg/dl, viªm 
gan, ®¸i th¸o ®­êng, bÖnh van tim, t¨ng huyÕt ¸p, rèi 
lo¹n t©m thÇn, hót thuèc l¸, bÐo ph× (BMI> 30kg/m2). 

BÖnh nh©n ®­îc kh¸m lÇn ®Çu vµo thêi ®iÓm sau 
mæ 1 th¸ng. §­îc pháng vÊn theo b¶ng c©u hái so¹n 
s½n vµ kh¸m l©m sµng ghi nhËn c¸c triÖu chøng l©m 
sµng. Trong nghiªn cøu nµy, chóng t«i nghiªn cøu 
hiÖu qu¶ cña CEE (biÖt d­îc Premarin 0,625mg)-lµ 
ph¸c ®å khuyÕn c¸o ®èi víi phô n÷ m·n kinh sau c¾t 
2 buång trøng. ®Ó ®iÒu trÞ trong 6 th¸ng. Ghi nhËn c¸c 
triÖu chøng c¬ n¨ng vµ kh¸m l©m sµng lÇn 2 sau ®iÒu 
trÞ néi tiÕt 6 th¸ng. Trong thêi gian ®iÒu trÞ, cã hÑn 
bÖnh nh©n t¸i kh¸m sau 3 th¸ng hoÆc bÊt cø khi nµo 
cã triÖu chøng khã chÞu. 

Ph©n tÝch thèng kª 
C¸c triÖu chøng ®­îc ®¸nh gi¸ víi ®iÓm sè tõ 1 

®Õn 5 lµ biÕn thø tù kh«ng cã ph©n phèi chuÈn nªn 
dïng kiÓm ®Þnh Wilcoxon ®Ó so s¸nh sù kh¸c nhau 
gi÷a 2 trung vÞ vÒ møc ®é khã chÞu theo thêi gian trªn 
cïng mét c¸ thÓ ®Ó kiÓm ®Þnh gi¶ thuyÕt  

C¸c triÖu chøng víi ®¸nh gi¸ cã hoÆc kh«ng lµ 
biÕn phô thuéc cã ph©n lo¹i nhÞ thøc, lÆp l¹i qua thêi 
gian  sö dông kiÓm ®Þnh chi b×nh ph­¬ng McNemar 
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KÕt Qu¶ nghiªn cøu vµ Bµn luËn 
1. Sù thay ®æi triÖu chøng vËn m¹ch sau ®iÒu trÞ 

CEE (Premarin) trªn phô n÷ m·n kinh phÉu thuËt. 
B¶ng 1. Sù thay ®æi triÖu chøng vËn m¹ch sau ®iÒu 

trÞ CEE (Premarin) trªn phô n÷ m·n kinh phÉu thuËt 
Sù kh¸c biÖt tr­íc vµ sau ®iÒu trÞ NT Trung vÞ, 25-

75th b¸ch 
ph©n vÞ TÇn sè (%) 

 
Tr­íc 
®iÒu 
trÞ NT 

Sau 
®iÒu 

trÞ NT 
Gi¶m Kh«ng 

®æi T¨ng 

Trung 
vÞ, 25-
75th 
b¸ch 
ph©n 

vÞ 

GÝa trÞ 
P 

Bèc háa 4 (1;5) 1 (1;3) 78 
(86,6) 

11 
(12,2) 

1 
(1,2) 

-3 
(-3;-2) <0,001 

§æ må 
h«i 4 (1;5) 1 (1;3) 67 

(74,4) 
21 

(23;3) 
2 

(2,3) 
-2 

(-3;0) <0,001 

Håi hép 3 (1;5) 1 (1;3) 70 
(77,7) 

19 
(21;1) 

1 
(1,2) 

-2 
(-2;-1) <0,001 

Rèi lo¹n 
giÊc ngñ 4 (1;5) 1 (1; 

3,72) 
75 

(83,3) 
14 

(15,5) 
1 

(1,2) 
-2 

(-3;-1) <0,001 

*Gi¸ trÞ P tÝnh tõ kiÓm ®Þnh phi tham sè Wilcoxon 
sign rank test  

 
BiÓu ®å 1. BiÓu ®å box plot biÓu diÔn sù thay ®æi triÖu chøng vËn 

m¹ch sau ®iÒu trÞ CEE (Premarin) trªn phô n÷ m·n kinh phÉu thuËt 
 
KÕt qu¶ cho thÊy c¸c triÖu chøng vËn m¹ch ®­îc 

c¶i thiÖn ®¸ng kÓ, bèc háa gi¶m 86,6 %, triÖu chøng 
®æ må h«i c¶i thiÖn Ýt h¬n (74,4%). §iÒu nµy phï hîp 
víi mét nghiªn cøu cña Watts cho thÊy Estrogen c¶i 
thiÖn ®¸ng kÓ tÇn suÊt vµ ®é nÆng cña bèc háa, gi¶m 
80-95% (1) 

KÕt qu¶ nµy còng phï hîp víi nghiªn cøu cña 
Sherwin BB: Sau 1 n¨m (13 chu kú), tÊt c¶ ®iÒu trÞ néi 
tiÕt ë liÒu dïng nµo ®Òu cã hiÖu qu¶ cã ý nghÜa thèng 
kª h¬n lµ nhãm placebo trong viÖc gi¶m sè lÇn vµ ®é 
nÆng cña bèc háa trong vµi tuÇn ®iÒu trÞ (p < 0,01) (2) 

N¨m 2004, nghiªn cøu ngÉu nhiªn cã nhãm 
chøng cña Tæ Chøc Søc Kháe phô n÷ WHI trªn 
10739 phô n÷ m·n kinh tuæi 50-79 ®· cã c¾t tö cung 
tr­íc ®ã ®· kÕt luËn [79] triÖu chøng vËn m¹ch râ 
rµng cã c¶i thiÖn ë nhãm cã dïng néi tiÕt so víi nhãm 
kh«ng sö dông (72% so víi 56%, p< 0,001). TØ lÖ 
trong nghiªn cøu cña chóng t«i cã ®é gi¶m cao h¬n, 
cã lÏ do ®èi t­îng nghiªn cøu cña chóng t«i, ®èi 
t­¬ng nghiªn cøu cã ®é tuæi thÊp h¬n so víi nghiªn 
cøu cña WHI (35-55 so víi 50-79 tuæi) nªn tÇn suÊt 
triÖu chøng th­êng cao h¬n vµ do ®ã ®é gi¶m còng 
cao h¬n(3) 

2. Sù thay ®æi triÖu chøng t©m lÝ sau ®iÒu trÞ 
CEE (Premarin) trªn phô n÷ m·n kinh phÉu thuËt. 

B¶ng 2. Sù thay ®æi triÖu chøng vËn m¹ch sau ®iÒu 
trÞ CEE (Premarin) trªn phô n÷ m·n kinh phÉu thuËt 

Sù kh¸c biÖt tr­íc vµ sau ®iÒu trÞ NT Trung vÞ, 25-
75th b¸ch 
ph©n vÞ TÇn sè (%) 

TriÖu 
chøng Tr­íc 

®iÒu 
trÞ NT 

Sau 
®iÒu 
trÞ NT 

Gi¶m Kh«ng 
®æi T¨ng 

Trung 
vÞ, 25-
75th 

b¸ch 
ph©n 

vÞ 

GÝa trÞ 
P 

PhiÒn 
muén 3 (1;4) 1 

(1;2) 
62 

(68,9) 
25 

(27,7) 
3 

(3,4) 
-2  

(-2;0) <0,001 

C¸u 
g¾t 3 (1;4) 1 

(1;1) 
60 

(66,7) 
28 

(31,1) 
2 

(2,2) 
-1  

(-2;0) <0,001 

MÖt 
mái 3 (2;4) 1 

(1;2) 
65 

(72,2) 
24 

(26,7) 
1 

(1,1) 
-2  

(-2;0) <0,001 

*Gi¸ trÞ P tÝnh tõ kiÓm ®Þnh phi tham sè Wilcoxon 
sign rank test  

 
BiÓu ®å 2. BiÓu ®å box plot biÓu diÔn sù thay ®æi triÖu chøng t©m lÝ 

sau ®iÒu trÞ CEE (Premarin) trªn phô n÷ m·n kinh phÉu thuËt 
Trong c¸c nhãm triÖu chøng t©m lÝ, kho¶ng 1/2 

bÖnh nh©n kh«ng cã triÖu chøng phiÒn muén vµ c¸u 
g¾t sau mæ 1 th¸ng. TriÖu chøng mÖt mái chiÕm tØ lÖ 
nhiÒu h¬n (67% bÖnh nh©n than phiÒn cã mÖt mái 
sau mæ). §iÒu nµy mét phÇn cã thÓ do t©m lÝ sau khi 
mÊt chøc n¨ng sinh s¶n mét c¸ch ®ét ngét, mÆt kh¸c 
cã thÓ do søc kháe ch­a håi phôc hoµn toµn sau 
cuéc mæ. 

3. TÇn suÊt c¸c triÖu chøng niÖu dôc. 
B¶ng 3. TØ lÖ triÖu chøng niÖu dôc ë thêi ®iÓm 

tr­íc vµ sau ®iÒu trÞ (biÕn nhÞ gi¸). 

 Tr­íc 
®iÒu trÞ 

Sau ®iÒu trÞ 
6 th¸ng 

GÝa trÞ 
P* 

TriÖu chøng tiÕt niÖu    
TiÓu nhiÒu lÇn 40 (44,4) 12 (13,3) <0,001 

TiÓu kh«ng tù chñ 5 (5,5) 2 (2,2) 0,453 
TiÓu g¾t 9 (10) 2 (2,2) 0,65 

TriÖu chøng sinh dôc    
Kh« ©m ®¹o 61 (70,1) 15 (17,2) <0,001 

Xung huyÕt ©m ®¹o 58 (66,7) 17 (19,5) <0,001 
Viªm ©m ®¹o 24 (27,6) 6 (6,9) <0,001 

* KiÓm ®Þnh chi b×nh ph­¬ng McNemar 

 
BiÓu ®å 3. TØ lÖ triÖu chøng niÖu dôc ë thêi ®iÓm tr­íc  

vµ sau ®iÒu trÞ  
TØ lÖ tiÓu nhiÒu lÇn cho thÊy cã tØ lÖ cao h¬n c¸c 

triÖu chøng ®­êng tiÓu kh¸c. TØ lÖ tiÓu kh«ng tù chñ 
chiÕm tØ lÖ thÊp h¬n. TiÓu kh«ng tù chñ liªn quan ®Õn 
sù thiÕu hôt estrogen. Trong mét nghiªn cøu cña cho 
thÊy ®iÒu trÞ estrogen cã thÓ c¶i thiÖn triÖu chøng tiÓu 

 §iÓm sè kh¸c biÖt 

§iÓm sè kh¸c biÖt 
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kh«ng tù chñ trong h¬n 50% tr­êng hîp cã ®iÒu trÞ. 
(4), kÕt qu¶ nµy t­¬ng ®­¬ng víi nghiªn cøu cña 
chóng t«i. 

§iÒu trÞ estrogen c¶i thiÖn viªm teo ©m ®¹o, thóc 
®Èy tÕ bµo ©m ®¹o ph¸t triÓn vµ tr­ëng thµnh v× tÕ 
bµo ©m ®¹o nh¹y c¶m víi estrogen, t¨ng c­êng l­îng 
m¸u nu«i ©m ®¹o vµ gi¶m pH dÞch ©m ®¹o, gi¶m 
nhiÔm trïng tiÓu(5) 

TØ lÖ c¶i thiÖn triÖu chøng viªm teo ©m ®¹o lµ kh¸ 
cao trong nghiªn cøu cña chóng t«i cã thÓ do triÖu 
chøng chØ míi xuÊt hiÖn trong thêi gian ng¾n nªn sù 
c¶i thiÖn cao h¬n nh÷ng nghiªn cøu cã ®èi t­îng ®· 
xuÊt hiÖn triÖu chøng trong thêi gian dµi. Theo nghiªn 
cøu cña Weinstein L, liÖu ph¸p Estrogen m·n kinh cã 
thÓ h¹n chÕ t×nh tr¹ng teo ©m hé - ©m ®¹o nh­ng mÊt 
nhiÒu th¸ng míi thÊy ®­îc nh÷ng ®¸p øng vÒ mÆt l©m 
sµng nÕu ®· mÊt estrogen trong thêi gian dµi.(6) 

KÕT LUËN 
Qua nghiªn cøu, chóng t«i rót ®­îc mét sè kÕt 

qu¶ quan träng sau: 
LiÖu ph¸p ®iÒu trÞ néi tiÕt cã hiÖu qu¶ cao trªn 

triÖu chøng vËn m¹ch, 86,6% gi¶m triÖu chøng 
TriÖu chøng mÖt mái ®­îc c¶i thiÖn tèt sau mæ 

(72,2%). 
TriÖu chøng tiÓu nhiÒu lÇn lµ than phiÒn chiÕm tØ lÖ 

cao trong nhãm khã chÞu ®­êng tiÓu (44,4%). 
TriÖu chøng kh« ©m ®¹o vµ xung huyÕt ©m ®¹o cã 

®¸p øng tèt víi ®iÒu trÞ nÕu ®iÒu trÞ sím. 
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nghiªn cøu thÝch øng chñng viruT viªm gan A HAV HM175  
trªn dßng tÕ bµo MRC-5 

 

NguyÔn ThÞ V©n Quúnh, NguyÔn Thu V©n,  
 §ç TuÊn §¹t, NguyÔn Kim Dung  

C«ng ty V¨cxin vµ sinh phÈm sè 1 
Tãm t¾t 
Nghiªn cøu s¶n xuÊt vaccine viªm gan A tõ nu«i 

cÊy tÕ bµo l­ìng béi trong n­íc lµ cÇn thiÕt vµ còng lµ 
xu h­íng hiÖn nay trªn thÕ giíi. Môc tiªu: X¸c ®Þnh 
kh¶ n¨ng thÝch øng chñng virut viªm gan A HM175 trªn 
tÕ bµo MRC-5. Ph­¬ng ph¸p nghiªn cøu: nu«i cÊy 
chñng HAV HM175 trªn tÕ bµo MRC-5 víi c¸c nång ®é 
g©y nhiÔm (MOI), m«i tr­êng nu«i cÊy kh¸c nhau ®Ó 
x¸c ®Þnh kh¶ n¨ng nh©n lªn cña virut viªm gan A trªn 
tÕ bµo MRC-5. Sö dông c¸c kü thuËt hiÓn vi ®iÖn tö c¾t 
l¸t, kü thuËt PCR, kü thuËt chuÈn ®é hiÖu gi¸ virut trªn 
tÕ bµo ®Ó ®¸nh gi¸ kÕt qu¶ nghiªn cøu. KÕt qu¶: virut 
viªm gan A chñng HM175 ®· ®­îc thÝch øng trªn nu«i 
tÕ bµo MRC-5. LiÒu g©y nhiÔm tèi ­u khi thÝch øng 
chñng nµy ë m«i tr­êng MEM 1X 2% FBS víi MOI lµ 
0,005 vµ hiÖu gi¸ cao nhÊt ®¹t ®­îc lµ 107PFU/ml . KÕt 
luËn: chñng virut viªm gan A HM175 cã kh¶ n¨ng nh©n 
lªn trªn tÕ bµo MRC-5. 

Tõ khãa: viªm gan A, tÕ bµo MRC-5. 
summary 
A study on development of a cell based hepatitis 

A vaccine is necessary and it is the worldwide trend. 
Objectives: to determine the adaptation ability of 
HAV HM175 strain in MRC-5 cell line. Methods: 

propagation of HM175 in MRC-5 cell line under 
different conditions such as multiplicity of infection 
(MOI), different medium to find out whether virus 
propagate into MRC-5 cell or not. Electron 
microscope, PCR, plaque methods were used for 
analysis. Results: HAV HM175 strain was 
successfully adapted in MRC-5 cells. MOI 0.005 and 
MEM 2% FBS medium are the optimal condition for 
virus propagation. The highest titer has been 
achieved as 107PFU/ml. 

Conclusion: HAV HM 175 strain can multiplate in 
MRC-5 cells. 

Keywords: Hepatitis A virus, HM175 strain, MRC-
5 cell 

§Æt vÊn ®Ò 
Viªm gan A lµ bÖnh truyÒn nhiÔm cã thÓ dù phßng 

®­îc b»ng vaccine. ViÖt Nam lµ quèc gia cã tû lÖ 
nhiÔm virut viªm gan A (VGA) cao v× vËy nhu cÇu 
dïng vaccine viªm gan A rÊt lín. Xu h­íng hiÖn nay 
trªn thÕ giíi lµ sö dông vaccine viªm gan A s¶n xuÊt 
trªn tÕ bµo th­êng trùc MRC-5 v× hiÖu qu¶ b¶o vÖ vµ 
tÝnh an toµn cña vaccine nµy. MÆt kh¸c s¶n xuÊt lo¹i 
vaccine nµy ®ßi hái kü thuËt cao, hiÖn chØ cã mét sè 


