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ĐẶT VẤN ĐỀ 

 

1. Tính cấp thiết của đề tài 

 Bệnh tay chân miệng là một trong những bệnh truyền nhiễm cấp tính 

mới nổi ở Việt Nam trong hơn một thập niên trở lại đây. Trẻ dưới 5 tuổi và 

đặc biệt trẻ dưới 3 tuổi có tính cảm nhiễm cao đối với bệnh. Dấu hiệu đặc 

trưng của bệnh là sốt, tổn thương niêm mạc miệng và da dưới dạng phỏng 

nước thường thấy ở lòng bàn tay, bàn chân, đầu gối, mông. Hầu hết các 

trường hợp bệnh đều diễn biến nhẹ. Tuy nhiên, trong một số trường hợp, bệnh 

có thể diễn biến nặng và gây ra những biến chứng nguy hiểm như viêm não-

màng não, viêm cơ tim, phù phổi cấp dẫn đến tử vong nếu không được phát 

hiện sớm và điều trị kịp thời [55],[102],[113]. 

 Tác nhân gây bệnh tay chân miệng thuộc nhóm virus đường ruột 

(enterovirus), trong đó thường gặp nhất là Coxackievirus A16 (CV A16) và 

Enterovirus 71 (EV71). Trong khi CV A16 gây nên bệnh cảnh nhẹ ở trẻ em 

thì EV 71 có thể gây nên bệnh cảnh thần kinh trầm trọng, và có thể dẫn đến tử 

vong trong các vụ dịch tay chân miệng lớn ở vùng Châu Á - Thái Bình Dương 

trong thập niên vừa qua [44],[55],[108],[114].   

 Bệnh tay chân miệng lây truyền qua đường tiêu hóa thông qua thức ăn, 

nước uống, bàn tay của trẻ hoặc của người chăm sóc trẻ, các đồ dùng đặc biệt 

là đồ chơi và vật dụng sinh hoạt hàng ngày như chén đũa, ly cốc bị nhiễm 

virus từ phân hoặc dịch nốt phỏng, vết loét hoặc dịch tiết từ đường hô hấp, 

nước bọt. Ngoài ra, bệnh cũng có thể lây truyền  do tiếp xúc trực tiếp người-

người qua các dịch tiết đường hô hấp, hạt nước bọt. [112]. 

 Theo Cục Y tế dự phòng, năm 2011, cả nước có 110.890 ca mắc tay 

chân miệng ở 63 tỉnh thành và có 169 trường hợp tử vong. Năm 2012, bệnh 

tay chân miệng có số mắc đứng thứ hai và số chết đứng thứ ba trong số 10 

bệnh truyền nhiễm có số mắc và chết cao ở Việt Nam. So với các nước khác 
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trong khu vực, Việt Nam có tỷ lệ mắc bệnh tay chân miệng là 123,9 

ca/100.000 dân, đứng thứ tư sau Nhật, Singapore và Macau.  

 Trong số những trường hợp mắc bệnh tay chân miệng, chỉ có một tỷ lệ 

rất nhỏ là có biến chứng và một số ít hơn nữa có thể tử vong. Điều mọi người 

lo lắng là diễn biến bất thường của bệnh tay chân miệng khó dự đoán trước, 

hơn nữa cho đến nay vẫn chưa có loại thuốc được chứng minh là có thể phòng 

ngừa hoặc điều trị bệnh tay chân miệng trên toàn thế giới. Các biện pháp 

phòng ngừa và điều trị hiện đang được ngành y tế sử dụng chủ yếu là các biện 

pháp không dùng thuốc với mục đích làm gián đoạn chuỗi lây truyền của 

virus, ngăn ngừa bệnh nặng và tử vong. 

 Đắk Lắk là một trong số những tỉnh thành có số mắc tay chân miệng cao 

ở Việt Nam và có số mắc cao nhất trong các tỉnh ở Tây Nguyên. Riêng tại 

bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk, số mắc trong năm 2011 là 745 trong đó có 2 

trường hợp tử vong.  

 Rõ ràng là hiện nay, bệnh tay chân miệng đang là vấn đề sức khỏe công 

cộng ở Việt Nam cũng như ở tỉnh Đắk Lắk. Thứ nhất, đây là bệnh truyền 

nhiễm mới nổi trong một khoảng thời gian gần đây với số mắc cao, trong đó 

có một số trường hợp xuất hiện biến chứng và một số ít trường hợp gây tử 

vong, gây lo lắng cho người dân và gây quá tải cho các bệnh viện vốn đã quá 

đông. Thứ hai là các thông tin về bệnh tay chân miệng ở Việt Nam cũng như 

ở Đắk Lắk còn quá ít, đặc biệt là những yếu tố ảnh hưởng đến mức độ nặng 

nhẹ của bệnh tay chân miệng. Trong bối cảnh như vậy, chúng tôi thực hiện đề 

tài này với hai mục tiêu nghiên cứu dưới đây. 

2. Mục tiêu nghiên cứu 

2.1. Mô tả một số đặc điểm dịch tễ học bệnh tay chân miệng tại tỉnh 

Đắk Lắk giai đoạn 2012-2015 

2.2. Xác định những yếu tố liên quan đến tình trạng nặng của bệnh tay 

chân miệng ở bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk và bệnh viện Nhi Đồng Nai 
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3. Ý nghĩa khoa học và thực tiễn 

3.1. Ý nghĩa khoa học 

 Bổ sung những yếu tố liên quan đến tình trạng nặng của bệnh tay chân 

miệng thông qua nghiên cứu bệnh chứng. 

3.2.  Ý nghĩa thực tiễn 

 Nhận ra một số yếu tố liên quan đến bệnh tay chân miệng nặng là rất 

quan trọng. Dựa vào các yếu tố liên quan này, các bác sĩ ở tuyến y tế cơ sở có 

thể nhanh chóng phân loại bệnh nhân tay chân miệng và có thái độ xử lý thích 

hợp: chuyển bệnh nhân tay chân miệng có nguy cơ cao xuất hiện biến chứng 

vào bệnh viện sớm để theo dõi chặt chẽ và xử lý tiếp theo, trong khi những 

người có nguy cơ thấp có thể được chăm sóc ngoại trú sau khi giáo dục và tư 

vấn cho cha mẹ bệnh nhi. 

4. Đóng góp của luận án 

 Mô tả dịch tay chân miệng theo các đặc trưng về con người, thời gian và 

địa phương tại tỉnh Đắk Lắk.  

 Là một trong những nghiên cứu đầu tiên ở vùng Tây Nguyên sử dụng 

phương pháp nghiên cứu bệnh chứng để tìm hiểu các yếu tố liên quan đến 

bệnh tay chân miệng nặng.  
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Chƣơng 1 

TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

 

1. 1. GIỚI THIỆU VỀ BỆNH TAY CHÂN MIỆNG 

 Theo định nghĩa của Tổ chức y tế thế giới: bệnh tay chân miệng (TCM) 

là bệnh thường gặp ở trẻ em với đặc trưng là sốt nhẹ kèm phát ban điển hình ở 

da, có hoặc không có loét miệng. Thông thường, phát ban điển hình dạng sẩn 

mụn nước ở lòng bàn tay hoặc lòng bàn chân, hoặc cả lòng bàn tay, bàn chân. 

Trong một số trường hợp, đặc biệt là ở trẻ nhỏ và trẻ sơ sinh, chỉ biểu hiện 

phát ban dát sần không có mụn nước ở mông, đầu gối khuỷu tay [114]. 

1.1.1. Tác nhân gây bệnh 

 Những virus gây ra bệnh TCM thuộc nhóm Enterovirus, họ 

Picornaviridae (tên gọi này xuất phát từ pico: rất nhỏ và chứa RNA), họ này 

gồm 2 giống: Enterovirus và Rhinovirus. Đặc điểm chung của các virus trong 

họ Picornaviridae là nhỏ, chứa RNA một sợi dương, capsid có đối xứng hình 

khối, không có bao ngoài [3]. 

- Giống Enterovirus gồm 4 loài:  

 Poliovirus: gồm có 3 typ, gây bệnh bại liệt, viêm màng não. 

 Coxsackievirus: gồm có 29 typ, gây viêm màng não vô khuẩn, viêm 

cơ tim, viêm họng áp-tơ (aphthe ulcer), phát ban ngoài da... 

 Echovirus: gồm có 32 typ, gây viêm màng não vô khuẩn, viêm đường 

hô hấp, viêm não, viêm ruột, viêm cơ tim,... 

 Enterovirus typ 68-71 gây viêm kết mạc chảy máu, viêm tiếu phế 

quản, bệnh TCM; typ 72 của Enterovirus gây viêm gan cấp tính 

(Hepatitis A  virus). 

- Giống Rhinovirus: gây nhiễm trùng đường hô hấp trên. 

 Lịch sử nghiên cứu về enteroviruses là lịch sử nghiên cứu poliovirus 
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(virus gây bệnh bại liệt). Vào năm 1947, trong khi nghiên cứu poliovirus gây 

bệnh bại liệt trong một vụ dịch ở New York (Hoa Kỳ), các nhà nghiên cứu đã 

phát hiện một virus có kháng nguyên liên hệ xa với virus gây bại liệt trong 

phân của một đứa trẻ bị bại liệt ở thành phố Coxsackie.  Nó được đặt tên 

Coxsackievirus.  Về sau, một virus thứ hai khác được tìm thấy cũng tại thành 

phố Coxsackie từ những trường hợp viêm màng não vô khuẩn. Người ta đặt 

tên virus được khám phá đầu tiên ở thành phố Coxsackie là Coxsackievirus 

nhóm A và tên của virus được khám phá sau là Coxsackievirus nhóm B.  Đến 

năm 1951, người ta tìm thấy nhiều virus có kháng nguyên độc lập với hai loại 

virus vừa kể, từ phân người không có triệu chứng bệnh.  Họ đặt tên là 

echoviruses, tương ứng với chữ đường ruột (enteric), gây bệnh cho những tế 

bào cấy trong môi trường (cytopathogenic), được phân lập ở người (humans), 

và không gây bệnh (orphans).  Từ năm 1969, những loài enteroviruses mới đã 

được đặt tên theo số, khởi đầu từ số 68 và ngày nay đã đến số 109.  

Bảng 1.1. Týp huyết thanh (serotype) enterovirus phân theo loài (species) 

 A B C D 

Polioviruses   1-3  

Coxsackie A viruses 2-8, 10, 12, 

14,16 

9 1, 11, 13, 15, 

17-22, 24 

 

Coxsackie B viruses  1-6   

Echoviruses  1-9, 11-21, 

24-27, 29-34 

  

Enteroviruses 71, 76, 89-92 69, 73-75, 77-

88,93, 97-98, 

101,106-107 

95-96, 99, 

102, 104-105, 

109 

68, 70, 94 

 Dựa theo giải trình tự gen, enterovirus được chia thành bốn loài: A, B, C 

và D. Enterovirus 71 (EV71) được xếp vào loài A, sau đó có thể được phân 

chia nhỏ hơn thành 11 phân nhóm gen (subgenotypes): A, B (B1 ~ B5) và C 

(C1 ~ C5) [105]. 
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 Trong phòng thí nghiệm, enterovirus đề kháng với hầu hết các loại thuốc 

khử trùng và các chất hòa tan lipid (ví dụ, ether), nhưng chúng nhanh chóng 

bị bất hoạt khi sử dụng formaldehyde 0,3%, HCl  0,1N, hoặc clo dư tự do ở 

nồng độ 0,3-0,5 ppm. Tuy nhiên, trên thực tế sự hiện diện của các chất hữu cơ 

(có trong phân hoặc nước thải) giúp bảo vệ virus, vì vậy sự đề kháng của 

virus có thể cao hơn kết quả nghiên cứu trong phòng thí nghiệm. Các virus 

mất khả năng lây nhiễm khi đun nóng đến 50°C. Enterovirus có thể bền vững 

ở nhiệt độ đông lạnh trong nhiều thập kỷ, ở 4°C trong nhiều tuần, và ở nhiệt 

độ phòng trong vài ngày. Virus trong phân ổn định ở nhiệt độ phòng trong ít 

nhất 4 tuần. Khi bị làm khô, enterovirus mất khả năng nhiễm trùng. Chúng 

cũng bị bất hoạt khi được xử lý với tia cực tím, thuốc nhuộm màu nhằm phát 

hiện chúng dưới kính hiển vi [45],[62]. 

1.1.2. Chuỗi lan truyền bệnh 

 Trong dịch tễ học, mô hình bộ ba dịch tễ học được xây dựng nhằm mô tả 

các bệnh truyền nhiễm là kết quả của sự tương tác giữa tác nhân gây bệnh, vật 

chủ và môi trường. Cụ thể hơn, sự lây truyền xảy ra khi các tác nhân gây bệnh 

rời khỏi nguồn truyền nhiễm (vật chủ) của chúng thông qua đường bài xuất, 

được lan truyền bằng một số kiểu lây nhiễm, và thông qua một đường xâm 

nhập thích hợp để lây nhiễm cho đối tượng cảm nhiễm. Trình tự này được gọi 

là chuỗi lan truyền bệnh truyền nhiễm (Sơ đồ 1). Mô tả chuỗi lan truyền có ý 

nghĩa quan trọng về mặt lý thuyết cũng như thực hành trong việc kiểm soát và 

loại trừ bệnh truyền nhiễm trong cộng đồng. 

 

 

 

 

Sơ đồ 1.1. Sơ đồ chuỗi lan truyền của bệnh truyền nhiễm 

NGUỒN 

TRUYỀN NHIỄM 

ĐƯỜNG 

TRUYỀN NHIỄM 

KÝ CHỦ      

TIẾP THỤ 

CỬA RA CỬA VÀO 
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1.1.2.1.  Nguồn truyền nhiễm 

 Người là vật chủ tự nhiên và duy nhất trong bệnh TCM, do vậy nguồn 

truyền nhiễm của bệnh TCM là những người nhiễm enterovirus: người bệnh, 

người vừa khỏi bệnh, người lành mang trùng … 

- Người bệnh và người vừa khỏi bệnh: Sau khi xâm nhập vào cơ thể, các 

enterovirus nhân lên trong các mô bạch huyết của khoang hầu họng (amidan) 

và ruột non (mãng Peyer), sau đó đến các hạch bạch huyết khu vực (hạch mạc 

treo ruột), gây tình trạng virus máu nhẹ. Đa phần nhiễm virus được giới hạn ở 

đây và không gây ra triệu chứng gì. Với EV71, tình trạng nhiễm trùng lan 

rộng khi virus lan ra hệ võng nội mô (gan, lách, tủy xương, và các hạch bạch 

huyết), lan đến tim, phổi, tuyến tụy, da, niêm mạc, thần kinh trung ương và 

trùng hợp thời kỳ khởi phát lâm sàng [105]. Trong giai đoạn này, có thể phát 

hiện được tác nhân gây bệnh ở phân, chất dịch ngoáy họng, dịch mụn nước 

của bệnh nhân. Theo một nghiên cứu, tỷ lệ phân lập được enterovirus ở bệnh 

phẩm là dịch ngoáy họng là 49% (288/592); ở dịch mụn nước là 48% 

(169/333); ở bệnh nhân không có biểu hiện bóng nước, bệnh phẩm ngoáy 

họng và phân cho kết quả dương tính với enterovirus là 53% (138/259) [93]. 

Như vậy, thời kỳ lây truyền bệnh TCM bắt đầu một vài ngày trước khi phát 

bệnh, mạnh nhất trong tuần đầu của bệnh. Virus có thể tiếp tục được bài tiết 

từ dịch hầu họng hoặc phân đến sau 2 tuần, cá biệt có thể tới 11 tuần kể từ khi 

khởi bệnh [50].  

- Người lành mang trùng: ngoài người bệnh, một số lớn các cá nhân khác 

trong cộng đồng có thể nhiễm enterovirrus nhưng không có bất kỳ triệu  

chứng nào.  

 Trong một nghiên cứu hồi cứu tiến hành tại Đài Loan vào năm 1999, 

Chang và cộng sự cho thấy rằng trong tổng số 484 trẻ < 6 tuổi có huyết thanh 

dương tính với EV71 thì có 29% phát triển bệnh TCM/VHMN và 71% không 
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có triệu chứng [41]. Đến năm 2008-2009, trong nghiên cứu thuần tập tiến 

cứu, Lee và cộng sự cho một kết quả khác: trong số những trẻ nhiễm EV71, 

39% trẻ phát triển bệnh TCM/VHMN và 61% trẻ không có triệu chứng hoặc 

có những triệu chứng không điển hình [71].  Hoặc một nghiên khác tại Phụ 

Dương (Trung Quốc) khảo sát những người lớn khỏe mạnh chăm sóc trẻ mắc 

TCM ghi nhận 16/32 (chiếm 50%) những người lớn tiếp xúc gần với trẻ 

nhiễm EV71 cũng có mẫu phết họng dương tính với EV71, trong khi đó 

người lớn chăm sóc những trẻ có xét nghiệm âm tính với EV71 cũng có kết 

quả âm tính với EV71 [56].  

 Ở Việt Nam, theo Trần Như Dương và cộng sự [11], tỷ lệ người tiếp xúc 

gần nhiễm virus không triệu chứng trong ổ dịch là 48,5% (trong đó tỷ lệ 

nhiễm virus không triệu chứng ở hộ gia đình là 45,9%, ở trường học là 

64,3%). Trong những người nhiễm virus không triệu chứng, người lớn > 15 

tuổi chiếm 66,7%, trẻ em < 5 tuổi chiếm 20,8%. 

 Mặc dù kết quả từ những nghiên cứu có thể khác nhau (do khác nhau về 

phương pháp, đối tượng, chọn mẫu) nhưng điều cho thấy trong dân số có một 

tỷ lệ những người nhiễm EV71 không có triệu chứng hoặc có những biểu hiện 

không điển hình. Những người nhiễm virus không có triệu chứng này là 

nguồn lây nhiễm EV71 tiềm năng.  

1.1.2.2.  Đường bài xuất 

 Mầm bệnh thoát ra khỏi cơ thể người nhiễm bằng 3 đường: chất tiết hầu 

họng, dịch mụn nước sang thương ở da niêm, phân và thời gian bài xuất kéo 

dài đến 11 tuần kể từ ngày khởi phát [50],[93].  

 Ở môi trường bên ngoài, EV71 và các enterovirus khác đã được phát 

hiện trong nước bề mặt, nước ngầm [45],[62] hoặc tại các vật dụng trong gia 

đình (như giường, nắm cửa, các vật dụng khác) của trẻ mắc bệnh [56]. 
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 Trong các đường bài xuất virus: chất tiết hầu họng, dịch mụn nước sang 

thương ở da niêm, phân thì đường bài xuất nào là quan trọng, quyết định đến 

sự lây lan hay bùng nổ dịch TCM vẫn còn chưa được biết. 

1.1.2.3.  Phương thức lây nhiễm 

 Phương thức lây nhiễm là cách thức tác nhân gây bệnh lây truyền từ 

người này sang người khác. Có hai phương thức lây nhiễm chính là kiểu trực 

tiếp và gián tiếp.  

- Phương thức lây truyền trực tiếp: là sự chuyển tức khắc tác nhân gây 

bệnh từ nguồn bệnh hay ổ chứa đến ngõ vào thích hợp làm quá trình nhiễm 

trùng ở người có thể xảy ra. Kiểu lây truyền trực tiếp như hôn hít, giao hợp, 

giọt nhỏ do ho, hắt hơi. 

- Phương thức lây truyền gián tiếp: là kiểu lây truyền thông qua các yếu tố 

chuyên chở như thực phẩm, nước, các vật dụng lây nhiễm hoặc qua côn trùng. 

 Xác định phương thức lây nhiễm có ý nghĩa quan trọng trong việc lựa 

chọn phương pháp kiểm soát bệnh truyền nhiễm. Phương thức lây truyền trực 

tiếp có thể được chặn đứng bằng các biện pháp xử lý nguồn bệnh, phương 

thức lây truyền gián tiếp đòi hỏi các biện pháp khác như: ăn sạch, uống sạch, 

vệ sinh cá nhân và hoàn cảnh. 

Bảng 1.2. Tỷ lệ lây nhiễm EV71 trong các thành viên hộ gia đình 

Đối tƣợng lây nhiễm Tỷ lệ % 

Anh chị em ruột 84,0 

Anh chị em họ 83,0 

Bố mẹ 41,0 

Ông bà 28,0 

Cô, chú (cậu, dì) 26,0 

Tỷ lệ nhiễm chung 52,0 

Nguồn: Chan và cs  [43] 
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 Nghiên cứu theo dõi dọc trong vòng 6 tháng trên 94 hộ gia đình (bao 

gồm 433 thành viên) có ít nhất 1 thành viên gia đình có bằng chứng của 

nhiễm enterovirus 71. Tỷ lệ lây nhiễm enterovirus 71 với những người tiếp 

xúc trong hộ gia đình là 52% (176/339). Tỷ lệ lây nhiễm EV71 ở anh chị em 

ruột là 84% (70/83); ở anh chị em họ là 83% (9/23), ở bố mẹ là 41% (72/175); 

ở ông bà là 28% (10/36) và ở cô chú là 26% (5/19) [43] 

 Như vậy, có thể thể thấy kiểu lây truyền bệnh TCM là qua cả đường trực 

tiếp (tiếp xúc gần) và lẫn đường gián tiếp (qua vật dụng, đồ chơi nhiễm bẩn).  

Biện pháp kiểm soát bệnh TCM do đó cũng phải đa dạng và khó khăn hơn so 

với một số bệnh truyền nhiễm chỉ có một kiểu lây truyền duy nhất, ví dụ cách 

ly người ốm, rửa tay thường xuyên với xà phòng, tẩy rửa các vật dụng sinh 

hoạt, đồ chơi của trẻ, tránh đến những nơi tập trung đông người … 

1.1.2.4.  Đường xâm nhập  

 Sự xâm nhập của virus vào tế bào vật chủ phụ thuộc vào các thụ thể đặc 

hiệu. Có ít nhất là bảy thụ thể đặc hiệu cho các enterovirus khác nhau đã được 

xác định ở người như: thụ thể poliovirus (CD155), 3 integrins (α2β1, αvβ3, và 

αvβ6), yếu tố gây tăng phân rã (decay accelerating factor - CD55), thụ thể 

coxsackievirus-adenovirus, và phân tử kết dính gian bào. Một số enterovirus 

có thể sử dụng nhiều hơn một thụ thể để gây nhiễm tế bào vật chủ. Tuy có 

nhiều thụ thể đối với EV71 đã được xác định, nhưng một thụ thể tế bào có ở 

khắp nơi trong cơ thể, gọi là thụ thể “lao công” B2 (scavenger receptor B2), 

và một thụ thể chức năng, glycoprotein P-selectin ligand-1, được tìm thấy ở 

bạch cầu, là đặc hiệu cho EV71. Polisacarit có nối với acid sialic, có nhiều 

trong đường hô hấp và đường tiêu hóa, tế bào tua, phân tử kết dính gian bào-

3-grabbing không integrin (CD209), được tìm thấy duy nhất trong tế bào tua ở 

các mô bạch huyết, cũng đã được xác định [89],[117],[118]. Như vậy, ngõ 
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vào hay đường xâm nhập của enterovirus là đường tiêu hóa, đường hô hấp nơi 

có nhiều thụ thể đặc hiệu với virus. 

1.1.2.5.  Khối cảm nhiễm  

 Mắc xích cuối cùng trong dây chuyền lây là vật chủ cảm thụ. Tính cảm 

thụ của một vật chủ tùy thuộc và yếu tố di truyền, tính miễn dịch mắc phải 

đặc hiệu và những yếu tố chung khác.  

- Tính di truyền: tại sao những vụ bùng phát dịch TCM trong vài thập 

niên gần đây chủ yếu xảy ra ở Châu Á hơn những vùng lãnh thổ khác trên thế 

giới. Ở khía cạnh di truyền, người ta cho rằng người có kháng nguyên bạch 

cầu HLA-A33 có cảm thụ cao với EV71. Tỷ lệ HLA-A33 phổ biến hơn ở 

người châu Á so với người da trắng, do vậy phần lớn các vụ dịch do EV71 

xảy ra ở châu Á [38].    

- Tính miễn dịch mắc phải đặc hiệu có liên quan đến những kháng thể 

bảo vệ trực tiếp chống lại tác nhân gây bệnh là enterovirus.  

 Miễn dịch chủ động: cho đến nay chúng ta chưa có vacxin để bảo trẻ 

chống lại bệnh TCM, vì vậy miễn dịch chủ động ở đây chủ yếu là đáp ứng 

của cơ thể khi nhiễm enterovirus.  

 Kết quả từ một nghiên cứu trên 696 đối tượng > 1 tuổi, không mắc TCM, 

cho thấy tỷ lệ huyết thanh có kháng thể kháng CV A16 là 62,9%, kháng EV71 

là  42,8%, không có sự khác biệt về tỷ lệ này ở nam và nữ. Đặc biệt khi phân 

tích theo nhóm tuổi, chỉ 12,0% và 27,0% trẻ tuổi từ 1 đến 4 năm có kháng thể 

kháng EV71 và CV A16, điều này có nghĩa là 88% và 73% trẻ ở lứa tuổi này 

có khả năng cảm nhiễm EV71 và CV A16 [59].  

 Miễn dịch thụ động: có được từ mẹ truyền sang con. Một số nghiên cứu 

cho thấy có sự tương quan giữa hiệu giá kháng thể kháng EV71 và CV A16 

giữa phụ nữ mang thai và trẻ sơ sinh của họ (rEV71 = 0.67, rCoxA16 = 0.56, với 



12 

 

p < 0.05). Tuy nhiên, kháng thể này giảm dần cho đến mức thấp nhất khi trẻ 

được 6 đến 11 tháng tuổi [60], sau đó kháng thể kháng enterovirus tăng dần 

để đạt mức ổn định ở trẻ trên 5 tuổi.  

 Qua một số nghiên cứu đã trình bày, có thể thấy mọi người đều có cảm 

thụ với enterovirus và phần nào có thể giải thích trẻ nhỏ là đối tượng hay mắc 

bệnh và dễ mắc bệnh trầm trọng [43],[79],[107],[108]. 

- Giới tính: trong rất nhiều các vụ bùng phát dịch được ghi nhận ở Việt 

Nam cũng như một số nước trên thế giới, số mắc TCM ở nam luôn chiếm ưu 

thế hơn ở nữ, tỉ số mắc bệnh giữa nam và nữ từ 1,4 đến 1,9 tùy theo mỗi 

nghiên cứu [28],[103],[120]. Tuy nhiên, kết quả huyết thanh học không cho 

thấy có sự khác biệt giữa nam và nữ về mức độ cảm nhiễm với bệnh [59]. 

Ngoài nghiên cứu về huyết thanh học, chưa có nghiên cứu nào lý giải tại sao 

nam mắc bệnh tay chân miệng nhiều hơn nữ. Những giả thuyết đặt ra để giải 

thích nam mắc bệnh nhiều hơn nữ là, (i) có lẽ là do đặc tính của nam là hiếu 

động, dễ tiếp xúc với nhiều nguồn lây hơn và do đó dễ mắc bệnh hơn; (ii) ở 

một số nước tại châu Á, trẻ trai được coi trọng hơn trẻ gái, nên khi mắc bệnh 

được gia đình đưa đến cơ sở y tế khám và điều trị nhiều hơn; (iii) số trẻ 

trai/trẻ gái theo số lần sinh là cao hơn.  

1.1.3. Triệu chứng lâm sàng 

 Nhiễm Enterovirus gây ra nhiều triệu chứng lâm sàng, nhưng hai biểu 

hiện thường gặp nhất là ở da niêm và nhiễm trùng thần kinh trung ương. 

1.1.2.1.  Triệu chứng ở da niêm 

 Dấu hiệu điển hình của bệnh tay chân miệng là sốt nhẹ và phát ban dạng 

sẩn-mụn nước trên lòng bàn tay, bàn chân và nhiều sang thương loét ở miệng. 

Ở trẻ lớn, biểu hiện của bệnh thường điển hình. Ở trẻ dưới 2 tuổi, hình ảnh 



13 

 

phát ban thường lan rộng hơn và không điển hình. Trong vụ dịch một số trẻ 

có thể chỉ có viêm họng mụn nước (VHMN) với dấu hiệu đặc trưng là sốt và 

sự hiện diện của san thương loét chủ yếu ảnh ở thành sau khoang miệng, lưỡi 

gà, amidan, và vòm miệng [43]. 

 Cả bệnh TCM và VHMN là đều do enterovirus A (HEV-A), bao gồm 

CA (týp huyết thanh 2-8, 10, 12, 14, 16) và EV71. Các týp enterovirus thường 

cùng lưu hành trong các vụ dịch TCM / VHMN và trên lâm sàng không thể 

phân biệt tổn thương da và niêm mạc là do typ virus nào. Trong hầu hết các 

trường hợp, nhiễm enterovirus cấp tính là lành tính, tự giới hạn. Các tổn 

thương ở da khỏi một cách tự nhiên, không để lại sẹo. Vấn đề lâm sàng 

thường gặp nhất của bệnh TCM / VHMN là đau do loét miệng, ăn uống kém 

và có thể dẫn đến mất nước. Tuy nhiên, những năm gần đây các vụ dịch TCM 

do EV71 tại Châu Á đã ghi nhận những trường hợp bệnh nghiêm trọng kèm 

theo triệu chứng thần kinh trung ương, suy tuần hoàn hô hấp và đôi khi gây tử 

vong [33],[46],[95]. 

 Ngoài ra, nhiễm enterovirus còn có các biểu hiện khác như nhiễm trùng 

đường hô hấp trên, viêm dạ dày ruột, phát ban không điển hình do virus, và ở 

trẻ nhỏ là hen phế quản trầm trọng, viêm tiểu phế quản và viêm phổi. Hơn 

20% người lớn tiếp xúc trong vụ dịch ở Đài Loan có các triệu chứng của 

nhiễm trùng đường hô hấp trên, và hơn 50% bị nhiễm bệnh nhưng không có 

triệu chứng [43]. 

1.1.2.2.  Triệu chứng ở thần kinh trung ương và toàn thân 

- Triệu chứng thần kinh trung ƣơng: khoảng 10-30% các trường hợp 

bệnh TCM do EV71 nhập viện tại châu Á xuất hiện các biến chứng thần kinh 

trung ương.  
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Bảng 1.3. Các hội chứng thần kinh do nhiễm EV71 

Bệnh cảnh thần kinh đơn thuần  

Viêm thân não Thường gặp 

Liệt mềm cấp Thường gặp 

Viêm não tủy Thường gặp 

Viêm màng não vô khuẩn Rất thường gặp 

Mất thăng bằng do tiểu não Ít gặp 

Viêm tủy cắt ngang Hiếm gặp 

Bệnh cảnh thần kinh và toàn thân  

Viêm thân/cuống não kèm suy tuần hoàn hô hấp Thường gặp 

Bệnh cảnh biểu thị cơ chế miễn dịch 

Hội chứng Guillain Barré Ít gặp 

Hội chứng giật cơ mắt-giật cơ Hiếm gặp 

Tăng áp lực nội sọ lành tính Hiếm gặp 

Nguồn: Ooi, M. H & cs  [94] 

 Trong số các biến chứng này, viêm thân não thường gặp nhất (chiếm 

58%), tiếp theo là viêm màng não vô khuẩn (36%), viêm thân não kèm rối 

loạn chức năng tim mạch (4%). Hầu hết trẻ em có biểu hiện triệu chứng thần 

kinh trung ương kèm với triệu chứng bệnh TCM [95],[96]. Viêm thân não, 

một dạng đặc biệt của viêm não với các dấu hiệu thần kinh điển hình 

[91],[111], đã trở thành một tiêu chuẩn của bệnh TCM nghiêm trọng do EV71 

trong những vụ dịch EV71 tái phát gần đây ở châu Á, bắt đầu vào cuối những 

năm 1990. Triệu chứng rung giật cơ là dấu hiệu thần kinh phổ biến nhất, sau 

đó là các triệu chứng khác như run, thất điều và liệt dây thần kinh sọ não. 

Viêm thân não do EV71, nếu kèm theo suy tuần hoàn hô hấp kịch phát, có 

tiên lượng rất xấu, thường gây tử vong hoặc để lại di chứng rối loạn tâm thần 

kinh, mặc dù trẻ được hỗ trợ chăm sóc đặc biệt [63]. 
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 Giống như các enterovirus khác, EV71 có thể gây viêm màng não vô 

khuẩn, liệt mềm cấp, viêm não, và các biểu hiện hiếm gặp khác (bảng 1.3) 

[85]. Viêm não do EV71 thường là viêm thân não, và khác với hầu hết các 

enterovirus khác, thường kèm theo triệu chứng tim mạch nghiêm trọng. 

Những triệu chứng này được cho do phù phổi thần kinh, mặc dù cơ chế này 

vẫn còn gây tranh cãi. 

 Một nghiên cứu ở Việt Nam cho thấy, tỉ lệ biến chứng là 47,7% (bệnh 

nhân có ít nhất một biểu hiện biến chứng từ nhẹ đến nặng). Các biến chứng 

thường gặp là viêm màng não vô khuẩn (36,8%), viêm não (9,1%), liệt mềm 

cấp (8,4%), co giật (6%), sốc (2,1%), phù phổi cấp (2,1%), liệt thần kinh sọ 

(0,7%), viêm cơ tim (0,2%). Biến chứng có thể xuất hiện rất sớm trong ngày 

đầu tiên, nhưng thường từ ngày thứ 2-5, một vài trường hợp muộn hơn vào 

ngày 6-8. Nhóm bệnh TCM do EV71 thường có biến chứng nhiều hơn nhóm 

EV với tỉ suất chênh là 1,57 (1,06-2,33) [26]. 

 Trong số 27 trẻ TCM nặng được điều trị immunoglobulin tại khoa 

Nhiễm Bệnh viện Nhi Đồng II cho thấy trẻ  < 3 tuổi là lứa tuổi gặp nhiều nhất 

(85,2%). Triệu chứng được ghi nhận đầu tiên của bệnh là sốt (88,9%); giật 

mình (96,2%), rung giật cơ (76,9%), sang thương da dạng hồng ban (88,9%) 

là những dấu hiệu gặp nhiều nhất. Biến chứng thường xảy ra trong vòng 5 

ngày đầu của bệnh (92,6%) nhất là ngày 2 - 3; Các dấu hiệu mạch nhanh 

(96,3%), thở nhanh (77,8%), HA tăng (70,4%) cũng được ghi nhận [21]. 

 Nhận xét trên 538 trẻ bệnh TCM nhập viện cho thấy có đến 91% các trẻ 

này chưa đến 36 tháng tuổi. Số trẻ có triệu chứng thần kinh là 448 (83,3%). 

Trong số trẻ có triệu chứng thần kinh, 189 trẻ (35,1%) có biến chứng nặng 

(viêm màng não, viêm não thân não, viêm não tủy và liệt mềm cấp). Số trẻ có 

biến chứng hô hấp tuần hoàn là 90 (16,7%), trong đó 22 trẻ (4,1%) phù phổi 

và sốc. Có 16 trẻ tử vong, chiếm tỉ lệ 3%. Sốt là mốc thời gian đáng tin cậy để 
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theo dõi diễn tiến bệnh. Trẻ bệnh thường bị biến chứng thần kinh vào ngày 2, 

biến chứng hô hấp- tuần hoàn vào ngày 3 của sốt. Có 14/16 trẻ tử vong trong 

vòng 24 giờ sau khi xuất hiện biến chứng hô hấp- tuần hoàn, vào ngày 3 hoặc 

4 kể từ lúc sốt [18].  

 Ở Việt Nam, biến chứng thần kinh thường gặp là viêm màng não vô 

khuẩn chiếm tỷ lệ 36,8%. Các biến chứng thần kinh khác như viêm não, liệt 

mềm cấp, liệt thần kinh sọ não chiếm tỷ lệ thấp dưới 10%. Bệnh nhân TCM 

chỉ có biểu hiện viêm màng não vô khuẩn thì tiên lượng là tốt nhất vì hầu như 

tất cả mọi bệnh nhân đều bình phục hoàn toàn. Trong khi đó, biến chứng viêm 

não, viêm não tủy có tiên lượng xấu hơn với 20% có di chứng như yếu hoặc 

teo chân, hoặc liệt dây thần kinh sọ não [40]. 

 Tóm lại, biểu hiện tổn thương thần kinh trung ương trong bệnh TCM là 

thường gặp trong số những bệnh nhân nhập viện nhưng hiếm gặp khi tính chung 

cho toàn bộ những bệnh nhân mắc TCM. Tỷ lệ xuất hiện biến chứng thần kinh 

trung ương (có ít nhất một triệu chứng do tổn thương thần kinh) ở những bệnh 

nhân TCM nhập viện điều trị dao động khá lớn, từ 10% [69] đến 48% [26], tùy 

theo báo cáo của các bệnh viện. Tỷ lệ xuất hiện biến chứng là rất cao ở Việt 

Nam (48%) do số liệu được lấy từ bệnh viện tuyến cuối nơi tập trung những 

bệnh nhân nặng. Tuy vậy, tỷ lệ xuất hiện biến chứng là không đáng kể (dưới 

1%), nếu số liệu được thu thập từ hệ thống giám sát quốc gia [9],[10]. 

- Triệu chứng toàn thân: trẻ có thể có các dấu hiệu rối loạn thần kinh 

thực vật như vã mồ hôi lạnh, đốm da, nhịp tim nhanh, thở nhanh, tăng huyết 

áp và tăng đường huyết, có nguy cơ tiến triển nhanh chóng đến suy tim [52]. 

Bất thường về biến thiên nhịp tim [76] (là một phương pháp không xâm lấn 

đánh giá nguy cơ suy tim) và Troponin I cao [65] là những xét nghiệm hữu 

ích, có thể giúp các bác sĩ xác định liệu bệnh nhân có nguy cơ biến chứng 

toàn thân nghiêm trọng trước một vài giờ. 
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 Nhận xét về 17 bệnh nhi được chẩn đoán bệnh tay chân miệng tử vong 

tại Khoa Hồi sức và Khoa Nhiễm Thần Kinh Bệnh Viện Nhi Đồng I cho thấy 

bệnh nhi TCM tử vong trong bệnh cảnh kịch phát với sốt cao, mạch nhanh, 

tổn thương thần kinh, suy hô hấp và suy tuần hoàn. Biến chứng thần kinh 

thuờng xảy ra vào ngày thứ 2 - 3 của bệnh. Khoảng 10 giờ sau nhập viện thì 

có biến chứng hô hấp và khoảng 1 giờ sau khi xảy ra suy hô hấp thì có biến 

chứng suy tuần hoàn. Thời gian trung bình từ lúc nhập viện đến lúc tử vong là 

25 giờ [8].  

1.1.4. Chẩn đoán 

 Theo hướng dẫn của Bộ Y tế [5], chẩn đoán bệnh TCM dựa vào triệu 

chứng lâm sàng, xét nghiệm tác nhân (nếu có điều kiện) và các yếu tố dịch tễ. 

 Lâm sàng 

a) Giai đoạn ủ bệnh: 3-7 ngày. 

b) Giai đoạn khởi phát: Từ 1-2 ngày với các triệu chứng như sốt nhẹ, mệt 

mỏi, đau họng, biếng ăn, tiêu chảy vài lần trong ngày. 

c) Giai đoạn toàn phát: Có thể kéo dài 3-10 ngày với các triệu chứng điển 

hình của bệnh: 

- Loét miệng: vết loét đỏ hay phỏng nước đường kính 2-3 mm ở niêm 

mạc miệng, lợi, lưỡi, gây đau miệng, bỏ ăn, bỏ bú, tăng tiết nước bọt. 

- Phát ban dạng phỏng nước: Ở lòng bàn tay, lòng bàn chân, gối, mông; 

tồn tại trong thời gian ngắn (dưới 7 ngày) sau đó có thể để lại vết thâm, 

rất hiếm khi loét hay bội nhiễm. 

- Sốt nhẹ. 

- Nôn. 

- Nếu trẻ sốt cao và nôn nhiều dễ có nguy cơ biến chứng. 

- Biến chứng thần kinh, tim mạch, hô hấp thường xuất hiện sớm từ ngày 

2 đến ngày 5 của bệnh. 
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d) Giai đoạn lui bệnh: Thường từ 3-5 ngày sau, trẻ hồi phục hoàn toàn nếu 

không có biến chứng. 

 Cận lâm sàng 

a) Các xét nghiệm cơ bản 

- Công thức máu: Bạch cầu thường trong giới hạn bình thường. Bạch cầu 

tăng trên 16.000/mm
3
 thường liên quan đến biến chứng 

- Protein C phản ứng (CRP) trong giới hạn bình thường (< 10 mg/L). 

- Glucose máu, điện giải đồ, X quang phổi đối với các trường hợp có 

biến chứng từ độ 2b. 

b) Các xét nghiệm theo dõi phát hiện biến chứng 

- Khí máu khi có suy hô hấp 

- Troponin I, siêu âm tim khi nhịp tim nhanh ≥ 150 lần/phút, nghi ngờ 

viêm cơ tim hoặc sốc. 

- Dịch não tủy: chỉ định chọc dò tủy sống khi có biến chứng thần kinh 

hoặc nghi ngờ viêm màng não; xét nghiệm protein bình thường hoặc 

tăng, số lượng tế bào trong giới hạn bình thường hoặc tăng, có thể là 

bạch cầu đơn nhân hay bạch cầu đa nhân ưu thế. 

c) Xét nghiệm phát hiện virus (nếu có điều kiện). Tại Việt Nam chỉ làm 

xét nghiệm phát hiện virus ở những bệnh nhân từ độ 2b trở lên hoặc cần chẩn 

đoán phân biệt. Lấy bệnh phẩm là chất ngoáy hầu họng, dịch mụn nước, trực 

tràng, dịch não tuỷ để thực hiện xét nghiệm bằng kỹ thuật RT-PCR hoặc phân 

lập virus. 

d) Chụp cộng hưởng từ não. Chỉ thực hiện khi có điều kiện và khi cần 

chẩn đoán phân biệt với các bệnh lý ngoại thần kinh. 

 Chẩn đoán 

a) Chẩn đoán ca lâm sàng: Dựa vào triệu chứng lâm sàng và dịch tễ học. 

- Yếu tố dịch tễ: Căn cứ vào tuổi, mùa, vùng lưu hành bệnh, số trẻ mắc 

bệnh trong cùng một thời gian. 
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- Lâm sàng: Phỏng nước điển hình ở miệng, lòng bàn tay, lòng bàn chân, 

gối, mông, kèm sốt hoặc không. 

b) Chẩn đoán xác định: Xét nghiệm RT-PCR hoặc phân lập có virus  

gây bệnh. 

 Phân độ lâm sàng 

 Ngoài việc chẩn đoán ca bệnh TCM, việc xác định ca bệnh hiện đang ở 

mức độ nào, có trầm trọng hay không là vô cùng quan trọng. Từ những mô tả 

ca bệnh TCM ở phần trên, chúng ta biết rằng hầu hết các ca TCM là lành tính 

(tỷ lệ biến chứng dưới 1%), vì vậy xác định mức độ nặng của bệnh sẽ giúp 

cán bộ y tế có thái độ xử trí thích hợp như phân tuyến theo dõi và điều trị, 

giảm tải cho các bệnh viện và giảm tỷ lệ tử vong. Bộ Y tế đã đưa ra các tiêu 

chí để phân độ lâm sàng [5] bệnh TCM như sau: 

a) Độ 1: Chỉ loét miệng và/hoặc tổn thương da. 

b) Độ 2: chia thành 2a và 2b 

- Độ 2a: có một trong các dấu hiệu sau: 

• Bệnh sử có giật mình dưới 2 lần/30 phút và không ghi nhận lúc khám. 

• Sốt trên 2 ngày, hay sốt trên 39
o
C, nôn, lừ đừ, khó ngủ, quấy khóc  

vô cớ. 

- Độ 2b: có dấu hiệu thuộc nhóm 1 hoặc nhóm 2: 

• Nhóm 1: Có một trong các biểu hiện sau: 

- Giật mình ghi nhận lúc khám. 

- Bệnh sử có giật mình ≥ 2 lần / 30 phút. 

- Bệnh sử có giật mình kèm theo một dấu hiệu sau: 

+ Ngủ gà 

+ Mạch nhanh > 150 lần /phút (khi trẻ nằm yên, không sốt) 

+ Sốt cao ≥ 39
o
C không đáp ứng với thuốc hạ sốt 
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• Nhóm 2: Có một trong các biểu hiện sau: 

- Thất điều: run chi, run người, ngồi không vững, đi loạng choạng. 

- Rung giật nhãn cầu, lác mắt. 

- Yếu chi hoặc liệt chi. 

- Liệt thần kinh sọ: nuốt sặc, thay đổi giọng nói… 

c) Độ 3: có các dấu hiệu sau: 

- Mạch nhanh > 170 lần/phút (khi trẻ nằm yên, không sốt). 

- Một số trường hợp có thể mạch chậm (dấu hiệu rất nặng). 

- Vã mồ hôi, lạnh toàn thân hoặc khu trú. 

- Huyết áp tăng. 

- Thở nhanh, thở bất thường: Cơn ngưng thở, thở bụng, thở nông, rút lõm 

ngực, khò khè, thở rít thanh quản. 

- Rối loạn tri giác (Glasgow < 10 điểm). 

- Tăng trương lực cơ. 

d) Độ 4: có một trong các dấu hiệu sau: 

- Sốc. 

- Phù phổi cấp. 

- Tím tái, SpO2< 92%. 

- Ngưng thở, thở nấc. 

 Dựa theo hướng dẫn chẩn đoán, phân độ lâm sàng bệnh TCM của Bộ Y 

tế, cán bộ y tế các cấp sẽ đưa ra những quyết định phù hợp. 

1. 2. PHÂN BỐ BỆNH TAY CHÂN MIỆNG 

 Những vụ dịch TCM xảy ra từ những năm 1970 đến giữa những năm 

1990 có thể được phân loại hoặc là "lành tính" hoặc là "nghiêm trọng" dựa 

theo biểu hiện lâm sàng [58]. Ở nhóm “lành tính”, chẳng hạn như vụ dịch ở 

Nhật Bản vào năm 1973 với 3.269 trường hợp mắc và năm 1978 với 36.301 

trường hợp mắc, trong đó có một số trường hợp biểu hiện triệu chứng thần 
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kinh trung ương, thậm chí có trường hợp tử vong nhưng biểu hiện lâm sàng 

của hầu hết các trường hợp là điển hình của bệnh TCM [66]. Biểu hiện lâm 

sàng của các ca bệnh cũng tương tự như vậy ở vụ dịch xảy ra tại Úc vào 

năm 1986 dù trong vụ dịch này không có trường hợp nào tử vong [54]. Tuy 

nhiên, tại một số quốc gia khác, biểu hiện lâm sàng không còn “lành tính” 

như vậy, mà các biểu hiện của bệnh lý thần kinh trung ương đã chiếm một 

phần đáng kể. Chẳng hạn như vụ dịch TCM tại Bulgaria vào năm 1975, ghi 

nhận 705 trường hợp mắc và một số lượng lớn các trường hợp tử vong, ban 

đầu được cho là do bệnh bại liệt hoặc viêm não do các ca bệnh không có 

biểu hiện điển hình của TCM [104]. Tương tự, trong vụ dịch bệnh với biểu 

hiện thần kinh trung ương cấp tính ở Hungary vào năm 1978, chỉ có bốn 

trường hợp được được chẩn đoán là bệnh TCM trong số 323 trường hợp 

nhiễm EV71 [88]. 

 Vào cuối những năm 1990, hai vụ bùng phát dịch do EV71 xảy ra ở 

Sarawak (Malaysia), với 2.628 ca mắc vào năm 1997, và tại Đài Loan (Trung 

Quốc) với 129.106 ca mắc vào năm 1998 [37],[87]. Mặc dù biểu hiện lâm 

sàng của các ca bệnh trong những vụ dịch này là điển hình của bệnh TCM, 

người ta cũng đã ghi nhận một số các ca tử vong ở trẻ em. Các ca bệnh tiến 

triển nhanh dẫn đến tử vong do phù phổi / xuất huyết cũng được ghi nhận lần 

đầu tiên ở những vụ dịch này. 

 Nhiều nước thành viên trong khu vực Tây Thái Bình Dương cũng đã báo 

cáo những vụ dịch TCM liên quan đến nhiễm EV71 trong đó có một số lớn 

các ca tử vong. Phần sau đây trình bày về dịch tễ học mô tả một số những vụ 

dịch này. 

1.2.1. Phân bố bệnh tay chân miệng theo đặc trƣng về con ngƣời 

 Trong các vụ dịch TCM xảy ra trên thế giới, những đặc tính liên quan 

đến con người sau đây được chú ý: 
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- Tuổi mắc bệnh: mọi người đều có thể mắc bệnh TCM, tuy nhiên lứa 

tuổi thường gặp là trẻ dưới 5 tuổi, chiếm tỷ lệ từ 85% đến 96% trong các vụ 

dịch. Một trong những lý do cắt nghĩa cho nhóm tuổi dễ mắc bệnh TCM là 

các bằng chứng có được từ các nghiên cứu huyết thanh học. Trong những 

nghiên cứu này, người ta nhận thấy tỷ lệ kháng thể kháng EV71 trong huyết 

thanh tăng trung bình 12% ở nhóm từ 2-5 tuổi và đạt mức ổn định trên 50% ở 

nhóm trẻ từ 5 tuổi trở lên [79],[92],[107]. 

- Giới tính: trong số những trẻ mắc bệnh TCM, trẻ trai thường chiếm ưu 

thế. Theo kết quả của một số nghiên cứu, tỉ suất mắc bệnh giữa nam và nữ từ 

1,4 đến 1,9 [28],[103],[120]. Chưa có nghiên cứu nào kiểm chứng vì sao trẻ 

nam lại dễ mắc bệnh hơn trẻ nữ. Có lẽ, trẻ nam thường năng động hơn, đi lại 

nhiều hơn do vậy dễ tiếp xúc với các nguồn bệnh hơn trẻ nữ. Đây chỉ là một 

giả thuyết, cần nhiều nghiên cứu hơn để có thể làm sáng tỏ vấn đề.  

- Tính di truyền: từ một số vụ dịch TCM xảy ra trước đây, người ta nhận 

thấy các vụ dịch TCM do EV71, thường xảy ra ở các nước thuộc châu Á-Thái 

Bình Dương hơn các khu vực khác trên thế giới. HLA-A33 (kháng nguyên 

bạch cầu người A33) được cho rằng có liên quan đến tính cảm nhiễm EV71, 

bởi vì ở người châu Á nơi mà tỷ lệ HLA (17% -35%) cao hơn hẳn so với 

người da trắng. Ngoài ra, HLA-A2 có thể liên quan tới gia tăng nguy cơ biến 

chứng tim phổi [38]. 

1.2.2. Phân bố bệnh tay chân miệng theo thời gian 

 Giống virus thuộc nhóm enterovirus có mô hình gây bệnh theo mùa rõ 

rệt và thay đổi theo khu vực địa lý. Những nghiên cứu về các vụ dịch TCM do 

EV71 cho thấy, ở Na Uy số ca mắc bệnh cao hơn trong những tháng mùa hè 

[115], nhưng ở Việt Nam và Thái Lan bệnh xảy ra nhiều vào mùa thu 

[44],[108]. Một số quốc gia lại thấy có hai đỉnh dịch EV71 trong thời gian 

nghiên cứu. Năm 1998, trong các vụ bùng phát dịch EV71 tại Đài Loan có hai 
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đỉnh dịch EV71 (tháng sáu và tháng mười) [78],[111]. Ở miền Nam Việt 

Nam, một đỉnh dịch thấp hơn (tháng 3-5) và đỉnh dịch cao hơn (tháng 10-12) 

đã được báo cáo vào năm 2005 [108]. Tại Hong Kong, cũng có hai đỉnh dịch, 

một đỉnh cao hơn (tháng 4-6) và một đỉnh thấp hơn (tháng 10-12) đã được ghi 

nhận trong năm 2008 [81]. Tại Hà Lan, một đỉnh cao hơn (tháng bảy) và một 

đỉnh thấp hơn (tháng mười) đã được quan sát trong thời gian 1963-2008 

[109]. Mùa cao điểm gây dịch cũng thay đổi giữa các năm khác nhau ở một số 

quốc gia như ở Úc, đỉnh dịch EV71 chuyển từ mùa hè năm 1973 sang mùa 

đông năm 1986 [54],[68]; ở Nhật Bản, đỉnh dịch EV71 chuyển từ những 

tháng mùa hè năm 1998-1999 sang mùa thu năm 2001-2002 [86]; ở Malaysia, 

dịch EV71 chiếm ưu thế vào mùa hè năm 2000 và chuyển sang mùa xuân 

năm 2003 [96].  

 Sự thay đổi đỉnh dịch theo mùa cũng như theo các khu vực khác nhau có 

thể là do yếu tố khí hậu có lợi cho sự tồn tại của virus, sự thay đổi đáp ứng 

miễn dịch trong cơ thể vật chủ và các hành vi liên quan đến sự tiếp xúc giữa 

các vật chủ. 

1.2.3. Phân bố bệnh tay chân miệng theo không gian 

1.2.3.1. Tại các nước thuộc châu Á Thái Bình Dương 

Úc 

 Năm 1999, có 14 trường hợp nhiễm EV71 với biểu hiện triệu chứng thần 

kinh được xác định tại một bệnh viện trong vụ dịch TCM tại Perth, Tây Úc. 

Phân nhóm gen được xác định là B3, C2 [84]. Mùa hè năm 2000-2001, một 

đợt bùng phát dịch TCM do EV71 (phân nhóm C1) xảy ra tại Sydney, với 200 

trẻ em nhập viện, trong đó có 9 bệnh nhân có biểu hiện bệnh lý thần kinh 

trung ương và 5 bệnh nhân phù phổi. EV71 đã được xác định là tác nhân gây 

bệnh trong tất cả các bệnh nhân bị phù phổi [90]. 
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Trung Quốc 

 Khoảng thời gian từ tháng ba đến tháng năm năm 2007, một đợt bùng 

phát bệnh TCM xảy ra tại thành phố Lâm Nghi, tỉnh Sơn Đông, Trung Quốc. 

Đến ngày 22 tháng năm 2007, hệ thống giám sát đã ghi nhận được 1.149 

trường hợp mắc. Mười một (0,9%) bệnh nhân TCM có biểu hiện biến chứng 

thần kinh. Ba (0,3%) bệnh nhân (dưới 3 tuổi) đã tử vong trong vụ dịch. Có 55 

bệnh nhân trong số 105 bệnh nhân được lấy mẫu bệnh phẩm dương tính với 

EV71 (chiếm 52,4%), trong đó có 6 trường hợp nghiêm trọng [120]. 

 Từ 1 tháng một đến 9 tháng năm 2008, hệ thống báo cáo dịch bệnh của 

Trung Quốc ghi nhận 61.459 trường hợp bệnh TCM, trong đó có 36 trường 

hợp tử vong. Tuy nhiên, trước ngày 02 tháng 5 năm 2008, bệnh TCM không 

phải là bệnh bắt buộc phải khai báo, cho nên các báo cáo về bệnh TCM trước 

thời điểm này phụ thuộc vào sự tự giác khai báo của các bác sĩ lâm sàng. Số 

mắc bệnh được báo cáo tăng mạnh sau khi bệnh TCM được xếp vào loại bệnh 

“C” cần phải khai báo, và gần như tất cả các tỉnh đều báo cáo có bệnh TCM. 

Năm tỉnh có số mắc cao nhất là Quảng Đông (11.374), An Huy (9.235), Chiết 

Giang (6.134), Sơn Đông (4.566) và Hà Nam (3.230). EV71 chiếm 54,5% 

trong số 582 mẫu bệnh phẩm được kiểm tra [113]. 

 Năm 2008 được báo cáo từ thành phố Phụ Dương, tỉnh An Huy, nơi 

6.049 trường hợp mắc được báo cáo từ ngày 01 tháng 3 đến 9 tháng năm 

2008. Trong số đó, 353 (5,8%) trường hợp nặng và 22 bệnh nhân đã tử vong 

(tỷ suất tử vong trên số ca mắc là 0,4%) [113].  

 Trong năm 2009, số mắc bệnh TCM ở Trung Quốc lên tới 1.155.525 

trường hợp, trong đó có 13.810 (1,2%) trường hợp nghiêm trọng và 353 

(0,03%) tử vong. Các ca mắc (chẩn đoán lâm sàng và chẩn đoán bằng xét 

nghiệm) phân bố rộng khắp Trung Quốc. Trong số những trường hợp được 

xét nghiệm, EV71 chiếm 41% các trường hợp, chiếm 81% các trường hợp 

nghiêm trọng và chiếm 93% số ca tử vong. 
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Malaysia 

 Vào đầu tháng tám năm 1997, tại Sarawak (Malaysia), đã xảy ra một vụ 

bùng phát dịch TCM mà tác nhân chủ yếu là EV71. Từ 1 tháng sáu-30 Tháng 

Tám năm 1997, có 2.628 trường hợp mắc được báo cáo về Sở Y tế Sarawak. 

Trong thời gian xảy ra dịch, 889 bệnh nhân phải nhập viện, trong đó có 39 

bệnh nhân biểu hiện viêm màng não vô trùng hoặc liệt mềm cấp tính. Có 29 

trẻ em dưới 6 tuổi (trung bình 1,5 tuổi, giao động từ 6 tháng đến dưới 6 tuổi, 

tỷ số nam: nữ là 1,9: 1) trước đó hoàn toàn khỏe mạnh đã tử vong do suy tuần 

hoàn hô hấp kịch phát. EV71 đã được phân lập từ 6 trong 29 ca tử vong [37]. 

Cuối năm 1997, một vụ bùng phát dịch xảy ra ở  bán đảo Malaysia, với 4.625 

bệnh nhân nhập viện và 11 bệnh nhân tử vong [103]. 

 Từ tháng ba năm 1998, Sarawak đã thiết lập một chương trình giám sát 

trọng điểm cho bệnh TCM. Từ tháng ba năm 1998 đến tháng sáu năm 2005 

chương trình giám sát đã thu thập 4.290 mẫu bệnh phẩm từ 2.950 trẻ em, với 

tỷ lệ nam và nữ của 1.4:1. Trong thời gian đó, hai vụ bùng phát dịch lớn đã 

xảy ra vào năm 2000 và 2003. EV71 là typ huyết thanh được phân lập chủ 

yếu của cả 2 vụ dịch này [99]. Chương trình giám sát trọng điểm ở Sarawak 

tiếp tục xác định thêm 2 vụ bùng phát dịch: một trong năm 2006 và một vụ 

khác trong năm 2008/2009. 

Việt Nam 

 Ở miền Nam Việt Nam, dịch viêm não cấp liên quan đến bệnh TCM đã 

được báo cáo lần đầu tiên tại thành phố Hồ Chí Minh vào năm 2003. Đến năm 

2005, hệ thống giám sát trọng điểm tại bệnh viện nhi thành phố Hồ Chí Minh 

ghi nhận được 764 trẻ em mắc bệnh TCM, với hầu hết các trường hợp 

(96,2%) là trẻ dưới năm tuổi. Tất cả các bệnh nhân đều được lấy mẫu bệnh 

phẩm và HEV được phân lập từ 411 bệnh nhân. Trong số đó, 173 (42,1%) là 

EV71, và 214 (52,1%) là CV A16. Trong số những bệnh nhân nhiễm EV71, 
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51 (29,3%) có biến chứng thần kinh cấp và 3 (chiếm 1,7%) trường hợp tử 

vong (45). 

 Ở miền Bắc Việt Nam, EV71/C4 đã được xác định ở một bệnh nhân 

viêm não cấp vào năm 2003. Từ năm 2005 đến năm 2007, EV71/C5 được xác 

định ở 7 bệnh nhân liệt mềm cấp tính. Tất cả các trường hợp mắc đều dưới 5 

tuổi. Trong năm 2008, 88 trường hợp bệnh TCM được báo cáo từ 13 tỉnh. Kết 

quả phân lập virus từ 88 trường hợp này xác nhận rằng 33 trường hợp 

(37,5%) có enterovirus dương tính, trong đó có 9 (27,3%) là EV71, 23 

(69,7%) là CV A16, và 1 là CVA10. Không xảy ra trường hợp nghiêm trọng 

hoặc tử vong nào. Phần lớn các trường hợp bệnh dưới 5 tuổi. 

 Trong giai đoạn từ 2008 đến 2010-giai đoạn giám sát trọng điểm-số ca 

mắc bệnh TCM trung bình tại khu vực phía Nam là 10.000 ca/năm với tỉ suất 

chết/mắc là 0,2%. Bệnh tăng cao vào các tháng cuối năm (từ tháng 9 đến 

tháng 11) và lưu hành phổ biến tại các tỉnh miền Đông Nam Bộ. Bệnh xuất 

hiện nhiều ở trẻ dưới 2 tuổi (78,29%) và nam có tỉ lệ mắc bệnh nhiều hơn nữ 

(61,43%). Trong số 350 bệnh nhân được lấy mẫu xét nghiệm, 216 (61,71%) 

trường hợp xác định dương tính với các tác nhân virus đường ruột bao gồm 

EV71 (22%, 77/216) và các EV khác như Coxackie A16, Echo… (chiếm 

39,71%, 139/216) [28] 

 Từ năm 2011, bệnh TCM chính thức được đưa vào hệ thống báo cáo 

thường quy theo quy định tại Thông tư số 48/2010/TT-BYT, ngày 31/12/2010 

của Bộ trưởng Bộ Y tế [4]. Ngay trong năm này, hệ thống giám sát bệnh 

TCM ở khu vực phía Nam ghi nhận có sự gia tăng đột biến về ca mắc và tử 

vong, với số ca mắc gấp 6 lần, số ca tử vong gấp 6 - 24 lần so với giai đoạn 

2008 - 2010. Tỉ lệ chết/mắc là 0,2%. Tỷ lệ mắc bệnh cao nhất ở nhóm trẻ dưới 

3 tuổi (chiếm 80%). Trước đây bệnh TCM có hai đỉnh dịch trong năm. Năm 

2011 dịch chỉ có 1 đỉnh vào tháng 9-10. [13] 
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Bảng 1.4. Tình hình bệnh TCM ở khu vực phía nam từ 2005-2011 

Năm Số mắc Số chết Tỷ suất chết/mắc 

2005 441 13 2,95 

2006 2.284 13 0,57 

2007 2.988 14 0,47 

2008 10.958 25 0,23 

2009 10.640 23 0,22 

2010 10.128 6 0,06 

2011 67.396 145 0,20 

Nguồn: Trần Ngọc Hữu [13] 

 Do không có số liệu về tỷ suất mới mắc bệnh (số mới mắc trên dân số 

nguy cơ) hoặc gánh nặng bệnh tật của bệnh TCM trong dân số vì hệ thống 

giám sát chỉ ghi nhận những ca mắc bệnh TCM (không có mẫu số) nhưng chỉ 

với số mắc và chết do bệnh TCM năm 2012 cũng phần nào nói lên tác động 

của bệnh lên dân số so với các bệnh truyền nhiễm khác.  

 Năm 2012, bệnh TCM có số mắc đứng thứ 2 và số chết đứng thứ 3 trong 

10 bệnh truyền nhiễm có số mắc và chết cao nhất ở Việt Nam (Bảng 1.5). 

Bảng 1.5. Mười bệnh có số mắc và chết cao nhất tại Việt Nam năm 2012 

TT Bệnh  Số mắc TT Bệnh Số chết 

1 Tiêu chảy  725.810 1 Dại  98 

2 Tay chân miệng  157.654 2 Sốt xuất huyết  80 

3 Sốt xuất huyết  86.026 3 Tay chân miệng  45 

4 Sốt rét  43.717 4 Viêm não virus  16 

5 Lỵ trực trùng  42.524 5 Uốn ván sơ sinh  15 

6 Quai bị  30.650 6 Sốt rét  8 

7 Thủy đậu  27.380 7 Não mô cầu  7 

8 Lỵ amíp  23.211 8 Liên cầu lợn  6 

9 Bệnh do VR adeno  14.710 9 Tiêu chảy  6 

10 Viêm gan virus  10.047 10 Cúm A(H5N1)  2 

Nguồn: Cục Y tế Dự Phòng 
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Bảng 1.6. Typ virus gây bệnh năm 2011 

Khu vực Tổng số 

mẫu xét 

nghiệm 

Dương tính EV71 EV khác 

Số mẫu Tỷ lệ % Số mẫu Tỷ lệ % Số mẫu Tỷ lệ % 

Cả nước  3.703  2.736  73,9  1.613  59,0  1.123  41,0  

Miền Bắc  634  383  60,4  119  31,1  264  68,9  

Miền Trung  474  329  69,4  157  47,7  172  52,3  

Miền Nam  2.192  1.859  84,8  1.322  71,1  537  28,9  

Tây Nguyên  403  165  40,9  15  9,1  150  90,9  

Nguồn: Cục Y tế Dự Phòng 

Bảng 1.7. Typ virus gây bệnh năm 2012 

Khu vực Tổng số 

mẫu xét 

nghiệm 

Dương tính EV71 EV khác 

Số mẫu Tỷ lệ % Số mẫu Tỷ lệ % Số mẫu Tỷ lệ % 

Cả nước  2.911  1.996  68,6  1.288  64,5  708  35,5  

Miền Bắc  730  443  60,7  252  56,9  191  43,1  

Miền Trung  752  487  64,8  196  40,2  291  59,8  

Miền Nam  1.127  937  83,1  744  79,4  193  20,6  

Tây Nguyên  302  129  42,7  96  74,4  33  25,6  

Nguồn: Cục Y tế Dự Phòng 

 Trong 2 năm giám sát (2011-2012), trong số các mẫu bệnh phẩm dương 

tính với enterovirus, EV71 chiếm từ 59% đến 65%. Tỷ lệ nhiễm EV71 cao 

làm gia tăng mối lo ngại về nguy cơ bùng nổ dịch, đe dọa đến sức khỏe và 

tính mạng của người dân, bởi vì EV71 là một chỉ số quan trọng liên quan đến 

các ca bệnh TCM trầm trọng và tử vong. 

Tỉnh Đắk Lắk, Việt Nam 

 Tỉnh Đắk Lắk, là một trong những tỉnh có số mắc TCM cao nhất ở khu 

vực Tây Nguyên. Tỉnh Đắk Lắk có 15 thành phố, thị xã và huyện với dân số 

là 1,7 triệu.  
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 Năm 2008 đã ghi nhận những ca TCM đầu tiên tại bệnh viện đa khoa 

tỉnh Đắk Lắk. Đến tháng 6 năm 2011, bắt đầu triển khai hoạt động giám sát 

bệnh TCM như là bệnh bắt buộc phải khai báo thường quy. Từ dữ liệu của hệ 

thống giám sát cho thấy bệnh TCM xuất hiện ở tất cả các địa phương trong 

tỉnh. Bệnh TCM xuất hiện rãi rác quanh năm, và số mắc tăng đột biến vào 

những tháng 9 đến tháng 11. 

 Cũng như các nghiên cứu khác, bệnh TCM xảy ra chủ yếu ở trẻ em. Kết 

quả cho thấy 75% bệnh xảy ra ở trẻ dưới 3 tuổi, 95% xảy ra ở trẻ dưới 5 tuổi. 

Nhóm tuổi từ 12 đến 23 tháng là mắc cao nhất [30].  

1.2.3.2. Tại các nước ngoài khu vực châu Á Thái Bình Dương 

 Dịch tễ học mô tả về bệnh TCM hoặc nhiễm EV71 ở các nước bên ngoài 

khu vực Tây Thái Bình Dương ít được ghi nhận. Ở Hà Lan, chỉ những ca 

nhiễm EV71 nặng, nhập viện mới được báo cáo trong hệ thống giám sát quốc 

gia. Từ năm 1963 đến 2008 không có trường hợp nhiễm EV71 nào tử vong, 

và năm 2007 sau một khoảng thời gian dài 21 năm bệnh lưu hành ở mức thấp, 

có 58 trường hợp nhiễm EV71 cần nhập viện đã được báo cáo [109]. 

 Ở Vương quốc Anh, EV71 được phân  lập hàng năm từ 1998 đến 2006 

(trừ năm 2003) là bằng chứng cho thấy EV71 lưu hành liên tục tại quốc gia 

này. Trong khoảng thời gian 8 năm, có 32 bệnh nhân nhiễm EV71 kèm theo 

biến chứng thần kinh và/hoặc có biểu hiện ở da, và 1 ca viêm não tử vong [35]. 

 Ở Na Uy, một nghiên cứu dọc được thực hiện từ tháng chín năm 2001 

đến tháng mười một năm 2003, cho thấy có lưu hành những trường hợp 

nhiễm EV71 không triệu chứng. Đối tượng nghiên cứu là 113 trẻ 3 tháng tuổi 

khỏe mạnh được theo dõi hàng tháng bằng cách ghi nhận các dữ liệu lâm sàng 

và xét nghiệm phân cho đến khi trẻ được 28 tháng tuổi. Tỷ lệ EV71 trong các 

mẫu phân cho thấy EV71 lưu hành rãi rác từ tháng mười năm 2002 đến tháng 

mười năm 2003. Tuy nhiên, trong cùng thời gian này, dữ liệu từ một hệ thống 
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giám sát khác cho thấy không có sự gia tăng tương ứng về số lượng bệnh 

nhân cùng độ tuổi mắc viêm não, bệnh TCM hoặc VHMN nhập viện [115].  

Tóm lại:  

 Bệnh TCM do enterovirus gây ra phân bố khắp toàn cầu, nhưng khu vực 

bị ảnh hưởng nhiều nhất là khu vực vực Đông Á (Nhật Bản, Hàn Quốc, Trung 

Quốc...) và Đông Nam Á (Việt Nam, Malayxia, Singapore...) 

 Bệnh có xu hướng gia tăng và duy trì ở mức cao trong những năm gần đây. 

 Bệnh TCM xảy ra chủ yếu ở trẻ em < 5 tuổi, chiếm tỷ lệ từ 85% đến 

96% trong các vụ dịch [33],[108],[113],[120]. Trong số những trẻ mắc bệnh 

TCM, trẻ trai thường chiếm ưu thế. Theo kết quả của một số nghiên cứu, tỉ số 

mắc bệnh giữa nam và nữ từ 1,4 đến 1,9 [28],[103],[120].   

 Giống như các enterovirus khác, mô hình gây bệnh của EV71 theo mùa 

rõ rệt và thay đổi theo khu vực địa lý. 

Bảng 1.8. Số mắc TCM ở một số nước Châu Á Thái Bình Dương  

Quốc gia Năm 2010 Năm 2011 Năm 2012 Năm 2013 

Trung Quốc 1.734.457 1.512.064 2.071.237 1.651.959 

Hồng Kông 883 423 480 1.595 

Ma Cao 1.023 1.171 1.777 2.078 

Nhật Bản 148.717 339.647 67.981 281.149 

Hàn Quốc 3.7 11,1 4,3 6.3 

Singapore 30.286 19.190 36.518 26.473 

Việt Nam  106.508 148.366 63.109 

Nguồn: Tổ chức Y tế thế giới khu vực Châu Á Thái Bình Dương (WPRO) 

 Mặc dù chưa tính được tỷ lệ mắc và gánh nặng bệnh tật của bệnh TCM, 

tuy nhiên số liệu từ Việt Nam cho thấy bệnh TCM hiện đang là vấn đề y tế 

công cộng trong những năm gần đây (Số mắc đứng thứ 2, số chết đứng thứ 3 

trong số 10 bệnh truyền nhiễm ở Việt Nam). 
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1. 3. YẾU TỐ TIÊN LƢỢNG BỆNH TAY CHÂN MIỆNG 

 Các enterovirus gây một loạt các bệnh cảnh lâm sàng, từ không triệu 

chứng, rối loạn tiêu hóa, phát ban sẩn nước và đến các biểu hiện nặng nhất là 

tổn thương thần kinh trung ương, suy tuần hoàn hô hấp. Câu hỏi đặt ra là yếu 

tố hoặc nhóm yếu tố nào quyết định mức độ nặng (có tổn thương thần kinh 

trung ương) của bệnh TCM. Câu hỏi này rất quan trọng và có ý nghĩa thực 

tiễn trong công tác phòng ngừa và điều trị bệnh TCM nặng. Nhằm tìm câu trả 

lời, chúng tôi điểm qua những nghiên cứu ở trên thế giới cũng như ở Việt 

Nam liên quan đến vấn đề này. 

1.3.1. Tác nhân gây bệnh 

1.3.1.1. Enterovirus 71 

 Trong số các enterovirus gây bệnh TCM, EV71 là tác nhân thường gây 

ra bệnh cảnh trầm trọng hơn. Nghiên cứu đặc điểm dịch tễ và di truyền học 

những trường hợp TCM nặng (độ 4) và tử vong ở khu vực nam Việt Nam 

năm 2011-2013 cho thấy EV71 chiếm đến 95% trong số những mẫu dương 

tính với enterovirus [22]. Một nghiên cứu khác tại tỉnh Hồ Nam của Trung 

Quốc từ 2010 đến 2012 về mối liên quan giữa các trường hợp TCM nhẹ và 

nặng cho thấy có sự tương quan tuyến tính giữa tỷ lệ phát hiện EV71, khả 

năng phát hiện EV71 tăng tương ứng với bệnh TCM nhẹ, TCM nặng và TCM 

tử vong (25,78%, 52,20% và 84,18%) [72].  

 Tuy nhiên, EV71 có nhiều phân nhóm gen khác nhau như A, B1 đến B5, 

C1 đến C5. Liệu có một phân nhóm gen nào của EV71 quyết định cho mức 

độ trầm trọng của bệnh hay không vẫn cần phải có thêm những bằng chứng.  

1.3.1.2. Phân nhóm gen của EV71 

 Các biểu hiện lâm sàng trong các đợt bùng phát dịch TCM do EV71 thay 

đổi trong suốt những thập kỷ vừa qua. Ban đầu, dịch xảy ra ở châu Âu với tỷ 

lệ bệnh nhân biểu hiện bại liệt cao nhất (21%) và một số ít biểu hiện ở da 
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niêm [49],[88]. Ngược lại, những vụ dịch được báo cáo ở khu vực châu Á-

Thái Bình Dương sau những năm 1980 có cả những biểu hiện bệnh lý ở da 

niêm lẫn biểu hiện thần kinh [36],[63],[121]. Điều đó gợi ý rằng phân nhóm 

khác nhau của EV71 gây ra những biểu hiện bệnh lý khác nhau.  

 Qua so sánh biểu hiện lâm sàng ở các bệnh nhân TCM có biến chứng 

thần  kinh với các phân nhóm gen thu được từ các vụ dịch ở một số quốc gia, 

gợi ý rằng đặc tính sinh học của các phân nhóm gen khác nhau liên quan đến 

độc lực thần kinh. Ở Perth, năm 1999, cả hai phân nhóm B3 và C2 đều lưu 

hành [84]. Phân nhóm C2 có liên quan đến dịch bệnh năm 1998 tại Đài Loan 

(Trung Quốc) và gần như được phân lập từ hầu hết các trẻ có dấu hiệu thần 

kinh trầm trọng [83],[85]. Ngược lại, phân nhóm B3 được phân lập chủ yếu là 

từ trẻ em bị bệnh TCM không biến chứng [84]. Trong một nghiên cứu tiến 

cứu khác ở Sarawak, phân nhóm B4 hoặc B5 chiếm ưu thế trong số những 

bệnh nhân TCM có EV71 dương tính, tuy nhiên phân nhóm B4 ít có khả năng 

gây nhiễm trùng thần kinh trung ương hơn so với phân nhóm B5 [96]. 

 Một bằng chứng khác cho thấy những chủng EV71 khác nhau có thể gây 

ra bệnh lý khác nhau qua một nghiên cứu trên khỉ. Hashimoto và Hagiwara 

(1983) đã tiến hành thí nghiệm tiêm dưới da cho khỉ virus EV71 phân lập từ 

bệnh nhân đã gây ra bệnh bại liệt ở khỉ đuôi dài [57]. Trong nghiên cứu này, 

các nhà nghiên cứu phát hiện sự hiện diện của hai chủng virus EV71: chủng 

có khả năng chịu nhiệt và chủng nhạy cảm với nhiệt. Trên khỉ đuôi dài cho 

thấy các chủng chịu nhiệt có độc lực với thần kinh hơn chủng nhạy cảm với 

nhiệt. Một nghiên cứu sau đó cho thấy một số yếu tố quyết định cấu trúc phân 

tử tại khu vực VP1, VP2 và 2C trao đổi chủng nhạy cảm với nhiệt và kiểu 

hình ít độc lực của EV71, chỉ ra rằng biến đổi di truyền trong bộ gen của virus 

có thể góp phần gây ra độc lực thần kinh và bệnh sinh của EV71 [34]. Các mô 

hình trên động vật hiện nay có thể được sử dụng để nghiên cứu sâu hơn về 

bệnh sinh của bệnh, thuốc kháng virus và thử nghiệm vacxin phòng bệnh. 
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 Từ kết quả của những nghiên cứu trên cho thấy, mối liên quan giữa các 

phân nhóm gen của EV71 và mức độ trầm trọng của bệnh cho những kết quả 

không thống nhất, hiện vẫn chưa có bằng chứng về mối liên quan giữa kiểu 

gen EV71 và độ trầm trọng của bệnh và rất cần có thêm những phân tích hệ 

thống cẩn thận hơn để phân định mối liên quan này.  

 Như vậy, tác nhân gây bệnh TCM nặng thường do EV71, trong đó có 

một số phân nhóm gen có độc lực cao. Tuy nhiên, vẫn còn một tỷ lệ những 

bệnh nhân nhiễm EV71 không có biểu hiện của biến chứng nặng, hoặc bệnh 

nhân nhiễm enterovirus (không phải EV71) vẫn có thể xuất hiện những biến 

chứng nặng. Có nghĩa là ngoài tác nhân gây bệnh là EV71, phải có những yếu 

tố khác làm gia tăng hoặc thúc đẩy diễn tiến lâm sàng của bệnh TCM thông 

thường sang bệnh TCM nặng, gây tử vong nếu không được theo dõi và chăm 

sóc kịp thời.  

 Trong khi chưa có vacxin để phòng bệnh TCM, việc nghiên cứu những 

yếu tố khác làm gia tăng nguy cơ bệnh TCM nặng có ý nghĩa thiết thực trong 

việc phòng ngừa tử vong do bệnh TCM. Đặc biệt khi hầu hết các cơ sở y tế 

không đủ điều kiện để xác định tác nhân gây bệnh là EV71 hay các 

enterovirus khác, thì các yếu tố nguy cơ khác sẽ giúp cho các bác sỹ lâm sàng 

nhanh chóng phân loại bệnh nhân TCM, đưa ra những quyết định kịp thời 

trong quá trình theo dõi, chăm sóc và điều trị bệnh nhân TCM. 

1.3.1.3. Liều lây nhiễm ban đầu 

 Một yếu tố có khả năng gây nên bệnh TCM biến chứng thần kinh là liều 

lây nhiễm virus ban đầu. Liều lây nhiễm ban đầu càng cao, càng dễ gây ra 

những biến chứng thần kinh, tuần hoàn và hô hấp. Tuy nhiên, hiện chưa có 

những bằng chứng cho điều này. 
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1.3.2. Yếu tố khác 

1.3.2.1. Yếu tố di truyền 

  HLA-A33 (kháng nguyên bạch cầu người A33) được cho rằng có liên 

quan đến tính cảm nhiễm EV71, đặc biệt ở người châu Á nơi mà tỉ lệ HLA-A 

(17% -35%) cao hơn so với người da trắng. Ngoài ra, HLA-A2 có thể liên 

quan tới gia tăng nguy cơ biến chứng tim phổi [38]. 

1.3.2.2. Tính miễn dịch 

 Nhiều  nghiên cứu cho thấy bệnh TCM nặng có liên quan đến tuổi của 

bệnh nhân. Trẻ  có độ tuổi từ 1-5 thì mắc bệnh TCM nặng, có nhiều biến 

chứng thần kinh hơn so với trẻ trên 5 tuổi [51],[79],[107],[108]. Có lẽ vì khả 

năng miễn dịch ở trẻ em dưới 5 là thấp so với trẻ trên 5 tuổi [102]. 

1.3.2.3. Giới tính 

 Nam có nhiều khả năng mắc bệnh TCM hơn so với nữ [28],[103],[120]; 

Tuy nhiên, kết quả từ một nghiên cứu gộp không cho thấy có liên quan đáng 

kể giữa giới và bệnh TCM nặng [51]. 

1.3.2.4. Các dấu hiệu lâm sàng và cận lâm sàng 

- Sốt: trong bệnh TCM bệnh nhân thường chỉ sốt nhẹ kèm theo những 

mụn nước ở tay chân miệng. Ở những bệnh nhân TCM có biến chứng, thường 

có sốt cao hơn với đỉnh nhiệt từ  ≥ 38,5
o
C hoặc  ≥ 39,0

o
C tùy theo nghiên cứu 

[27],[119].  

- Thời gian kéo dài của sốt cũng là một yếu tố cảnh báo bệnh TCM biến 

chứng. Các nghiên cứu chỉ ra rằng sốt kéo dài từ 3 ngày trở lên thường gặp ở 

trẻ TCM nặng [17],[119]. 

- Không loét miệng: bệnh tay chân miệng có biểu hiện chính là sốt và nổi 

bóng nước ở tay chân và miệng. Ngoài ra, một số bệnh nhân có kèm theo loét 

miệng. Nghiên cứu của Chong và cs [48] cho thấy không có triệu chứng loét 

miệng là một yếu tố dự đoán bệnh TCM nặng hoặc tử vong. Nghiên cứu ở 

Bệnh viện Nhi đồng 1, Việt Nam cũng cho kết quả tương tự [27], dấu hiệu 
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loét miệng có nguy cơ mắc TCM nặng giảm xuống với OR=0,6 (KTC95% 0,4 

- 0,9). Nhận xét 71 trường hợp TCM nặng ở Bệnh viện An Giang [17], các tác 

giả cũng nhận thấy nguy cơ tử vong ở trẻ TCM nặng không có dấu hiệu loét 

miệng cũng cao hơn so với trẻ TCM có loét miệng với p < 0,045. Yang và 

cộng sự [119] trong một nghiên cứu bệnh chứng cho thấy ở bệnh nhân TCM 

có dấu hiệu loét miệng thì nguy cơ mắc TCM nặng giảm xuống với OR =  

0,001 (KTC 95% = 0,000-0,009). Chưa thấy các tác giả giải thích tại sao dấu 

hiệu loét miệng lại gặp nhiều hơn ở nhóm TCM nhẹ. 

- Tiền sử ngủ gà/ngủ lịm: một biểu hiện sớm của bệnh tay chân miệng có 

biến chứng là ngủ gà/ngủ lịm. Chang et al. cho rằng một tiền sử ngủ gà có 

thể là một đầu mối lâm sàng đặc biệt hữu ích cho thấy có tổn thương thần 

kinh trong 2 ngày đầu tiên của bệnh, bởi vì lúc này các biểu hiện của TCM 

nặng thường mơ hồ khó nhận biết kể cả đối với các bác sĩ có nhiều kinh 

nghiệm [42]. 

- Giật mình (rung giật cơ: myoclonic jerk): từng cơn ngắn 1-2 giây, chủ 

yếu ở tay và chân, dễ xuất hiện khi bắt đầu giấc ngủ hay khi cho trẻ nằm 

ngửa. Nếu biểu hiện giật mình xảy ra thường xuyên hơn (≥ 2 lần trong 30 

phút), hoặc trẻ giật mình khi được thăm khám là biểu hiện của bệnh lý tổn 

thương thần kinh trung ương [5]. 

- Thở nhanh, mạch nhanh: khi thân não bị tổn thương, dấu hiệu rối loạn hệ 

thống thần kinh thực vật trở nên rõ ràng, chẳng hạn như ra mồ hôi và rối loạn 

hô hấp. Ở giai đoạn này, xuất hiện các dấu hiệu thở nhanh, nhịp tim nhanh 

kéo dài và tăng huyết áp [17],[27], hình ảnh siêu âm tim hàng loạt cho thấy 

chức năng tim suy giảm nhanh chóng [52],[53]. Những bệnh nhân này cần 

được chăm sóc tích cực với sự theo dõi liên tục tình trạng huyết động. 

- Số lượng bạch cầu tăng là một dấu hiệu cận lâm sàng cho thấy bệnh 

TCM đang ở tình trạng nặng. Theo Tăng Chí Thượng [27], khi chọn ngưỡng 

BC tăng trên 10.000/µl; trên 13.000/µl; trên 16.000/µl thì nguy cơ mắc TCM 
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nặng tăng theo tương ứng là 1,8 (1,1-2,8); 1,9 (1,2-2,9); 2,8 (1,6-4,9). Nghiên 

cứu ở Bệnh viện An Giang cũng thấy có tăng BC ở nhóm TCM tử vong 

(17.900/µl ±5.300) so với nhóm TCM không tử vong (15.200/µl ±5.400) 

nhưng do cỡ mẫu còn quá nhỏ nên sự khác biệt này không có ý nghĩa thống 

kê (p > 0,05). Tăng kích thích hệ thống thần kinh giao cảm được cho là 

nguyên nhân gây nên tăng BC ở những trường hợp TCM nặng [77].  

- Đường huyết: tăng đường huyết gặp trong những trường hợp TCM nặng 

[17]. Tăng đường huyết có thể là kết quả của sự mất cân bằng nội môi glucose 

máu trong đó hệ thống thần kinh tự động đóng một vai trò thiết yếu. Hệ thống 

thần kinh giao cảm bị kích thích làm cho tăng adrenaline, tăng glucagon và 

giảm insulin máu [42]. Tác giả Yuyun Li và cộng sự [74] trong một nghiên 

cứu hệ thống từ 37 nghiên cứu ở Trung Quốc, Đài Loan cho thấy có tăng 

đường huyết, tăng bạch cầu trong nhóm TCM nặng.   

 Nhiều nghiên cứu riêng lẻ khác nhau, đôi khi cho những kết quả không 

không thống nhất. Đó là do thiết kế nghiên cứu khác nhau, cách chọn và phân 

loại các đối tượng cũng khác nhau. Để có thêm những bằng chứng về các 

triệu chứng lâm sàng và cận lâm sàng dự đoán cho bệnh tay chân miệng nặng, 

một nghiên cứu tổng quan hệ thống (systematic review) hoặc nghiên cứu gộp 

(meta analysis) là rất cần thiết. 

 Một nghiên cứu gộp [51] bao gổm 7 nghiên cứu bệnh chứng, 12 nghiên 

cứu hồi cứu nhằm đánh giá những yếu tố nguy cơ của bệnh tay chân miệng 

nặng cho kết quả ở hình 1.2.  

- Những triệu chứng tiên lượng bệnh tay chân miệng nặng: thời gian sốt ≥ 

3 ngày, đỉnh nhiệt ≥ 38,5
0
C, ngủ gà/ngủ lịm, nôn ói nhiều, tăng đường huyết, 

nhiễm EV71, chăm sóc tại nhà. 

- Những triệu chứng/yếu tố không có ý nghĩa trong tiên lượng bệnh tay 

chân miệng nặng: loét miệng, giới tính nam, sống ở vùng nông thôn, chẩn 

đoán xác định lần đầu tại bệnh viện. 
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Nguồn Fang Y.C và cs [51] 

Hình 1.1. Yếu tố nguy cơ của bệnh tay chân miệng nặng 
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Chƣơng 2 

ĐỐI TƢỢNG VÀ PHƢƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

 

 Trong nghiên cứu này, chúng tôi sử dụng hai thiết kế nghiên cứu: nghiên 

cứu cắt ngang và nghiên cứu bệnh chứng. 

 Nghiên cứu cắt ngang: để mô tả đặc điểm dịch tễ của bệnh TCM, chúng 

thu thập thông tin về tất cả các trường hợp mắc bệnh TCM được báo cáo từ 

các bệnh viện, các trung tâm y tế dự phòng về Trung tâm y tế dự phòng tỉnh 

Đắk Lắk trong bốn năm 2012 - 2015, đồng thời sử dụng số liệu dân số của 

tỉnh Đắk Lắk tương ứng theo từng năm để tính tỷ lệ mới mắc bệnh TCM. 

 Nghiên cứu bệnh chứng bắt cặp: để xác định các yếu tố liên quan đến 

tình trạng nặng của bệnh TCM. Các ca bệnh là những trường hợp mắc TCM 

nặng, các ca chứng là những trường hợp mắc TCM nhẹ. Các trường hợp mắc 

TCM nặng và nhẹ đều nhập viện điều trị tại bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk 

và bệnh viện Nhi Đồng Nai. 

2. 1. NGHIÊN CỨU CẮT NGANG 

2.1.1. Đối tƣợng nghiên cứu 

 Báo cáo ca bệnh TCM tại trung tâm Y tế dự phòng tỉnh Đắk Lắk, số liệu 

dân số tại tỉnh Đăk Lăk. 

2.1.2. Thời gian nghiên cứu 

 Trong thời gian bốn năm 2012-2015. 

2.1.3. Địa điểm nghiên cứu 

 Tỉnh Đắk Lắk 

2.1.4. Cỡ mẫu và chọn mẫu 

 Toàn bộ các trường hợp mắc bệnh TCM được ghi nhận qua hệ thống 

giám sát ở Trung tâm y tế dự phòng tỉnh Đắk Lắk trong bốn năm 2012-2015, 

kèm theo dân số tương ứng theo từng năm.  



39 

 

2.1.5. Định nghĩa ca bệnh  

 Ca bệnh TCM được xác định dựa theo hướng dẫn của Bộ Y tế [4],[6]:  

 Ca bệnh giám sát: 

 Bệnh nhân có sốt, kèm theo phát ban mụn nước ở tay, chân, miệng (có 

loét hoặc không). 

 Phân độ lâm sàng: 1, 2a, 2b, 3, 4  

 Ca bệnh xác định: 

 Ca bệnh nghi ngờ được xác định dương tính với virus đường ruột 

(EV71 hoặc enterovirus khác)  

 Trong nghiên cứu này, tất cả các ca bệnh TCM giám sát hoặc xác định 

đều được ghi nhận. 

2.1.6. Thu thập số liệu  

 Dựa vào hệ thống giám sát bệnh TCM ở tỉnh Đắk Lắk, chúng tôi thu 

thập số liệu thứ cấp từ Trung tâm y tế dự phòng tỉnh Đắk Lắk trong khoảng 

thời gian từ 2012-2015. 

 Hệ thống giám sát bệnh TCM ở tỉnh Đắk Lắk được thực hiện dựa theo 

hướng dẫn của Bộ Y tế [4],[6]. Bệnh nhân TCM được thu thập dựa vào 2 

nguồn: từ cộng đồng và từ bệnh viện. 

 Báo cáo dựa vào cộng đồng: 

 Y tế xã phường thu thập thông tin ca bệnh TCM trong xã/phường và 

báo cáo cho TTYT huyện (hàng tuần). 

 TTYT huyện xác minh, tổng hợp, phân tích và báo cáo TTYTDP tỉnh 

hàng tuần. 

 TTYTDP tỉnh xác minh, tổng hợp, phân tích và báo cáo Viện 

VSDTTƯ/Pasteur và Bộ Y tế hàng tuần. 

 Báo cáo dựa vào bệnh viện: 

 Tất cả các bệnh viện và phòng khám báo cáo ca bệnh cho TTYT cùng 

cấp hàng tuần 



40 

 

 TTYTDP tỉnh xác minh, tổng hợp, phân tích và báo cáo Viện VSDTTƯ 

hoặc Viện Pasteur và Bộ Y tế hàng tuần. 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 2.1. Hệ thống giám sát bệnh TCM ở tỉnh Đắk Lắk 

 Các biến số cần thu thập là: tuổi (tính bằng tháng), giới, dân tộc, ngày/ 

tháng / năm khởi phát, địa chỉ cư trú. 

 Ngoài ra, các số liệu khác về dân số trong các năm 2012-2015 cũng được 

thu thập từ Trung tâm y tế dự phòng tỉnh Đắk Lắk (phụ lục). 

2.1.7. Phân tích số liệu 

 Mô tả sự phân bố các ca bệnh TCM theo các đặc điểm cá nhân, theo thời 

gian và khu vực (huyện). 

 Tỷ lệ mới mắc bệnh TCM toàn bộ được tính bằng cách lấy số ca mới 

mắc bệnh tay chân miệng từ ngày 1 tháng 1 đến 31 tháng 12 của năm, chia 

cho dân số Đắk Lắk trong cùng năm. 

 Tỷ lệ mới mắc TCM theo nhóm tuổi, theo giới, theo dân tộc và theo địa 

bàn cư trú được tính bằng cách lấy số mới mắc TCM theo những đặc trưng 

trên trong một năm chia cho dân số từng nhóm tuổi, giới tính, dân tộc và địa 

bàn cư trú của năm đó. 

 Tháng dịch trong năm: dựa theo ngưỡng cảnh báo dịch của Jenicek [67], 

những tháng trong cùng một năm có số mắc vượt quá ngưỡng  ̅          

được xem là tháng dịch. Khi có ≥ 3 tháng dịch kế tiếp nhau thì coi là mùa dịch. 

TTYTDP tỉnh 

TTYTDP huyện 

Trạm y tế xã/phường 

BV tỉnh / BV tư 

BV huyện / PK tư 
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 Trong đó:   ̅ là trung bình số ca mắc trong một năm 

       là sai số chuẩn 

 Số liệu được xử lý trên máy vi tính bằng phần mềm STATA 10.0. 

2. 2. NGHIÊN CỨU BỆNH CHỨNG BẮT CẶP 

 Thiết kế nghiên cứu được sử dụng nhằm xác định các yếu tố nguy cơ đối 

với bệnh TCM nặng là thiết kế nghiên cứu bệnh chứng bắt cặp dựa vào bệnh 

viện, với tỉ số bệnh chứng là 1:1.  

 Ca bệnh là những trường hợp mắc TCM nặng nhập viện khám và điều trị 

tại bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk và bệnh viện đa khoa tỉnh Đồng Nai. Ca 

chứng là những trường hợp mắc bệnh TCM nhẹ nhập viện khám và điều trị tại 

cùng một bệnh viện. Nhóm bệnh và nhóm chứng được so sánh với nhau về 

các yếu tố có thể ảnh hưởng đến mức độ nặng của bệnh. Các yếu tố ảnh 

hưởng đến mức độ nặng bệnh có thể chia thành bốn nhóm: (i) nhóm các yếu 

thuộc về gia đình, môi trường; (ii) nhóm các yếu tố thuộc bản thân trẻ mắc 

bệnh; (iii) nhóm các yếu tố thuộc về người mẹ; (iii) nhóm các yếu tố lâm sàng 

và cận lâm sàng.  

 Tất cả các ca bệnh TCM (theo tiêu chí chọn ca bệnh và ca chứng) được 

xác định bởi bác sĩ chuyên khoa Nhi, bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk và 

Đồng Nai và có kết quả xét nghiệm PCR dương tính với tác nhân gây bệnh. 

Thông tin phơi nhiễm bao gồm thông tin về bản thân trẻ và gia đình trước khi 

mắc bệnh TCM và ngay khi mắc bệnh TCM được thu thập bởi nhân viên điều 

dưỡng làm việc tại khoa Nhi cùng bệnh viện. Giám sát viên sẽ theo dõi tiến 

độ của điều tra viên và kiểm tra tất cả các câu hỏi trong bộ câu hỏi nhằm phát 

hiện những mâu thuẫn trong các câu trả lời cũng như các dữ liệu chưa được 

hoàn tất vào cuối mỗi ngày. 

2.2.1. Đối tƣợng nghiên cứu 

 Trẻ dưới 5 tuổi mắc bệnh TCM nhập viện khám và điều trị tại bệnh đa 

khoa tỉnh Đắk Lắk và bệnh viện Nhi Đồng Nai.  
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2.2.2. Thời gian nghiên cứu 

 Thời gian nghiên cứu được bắt đầu vào năm 2012 và kéo dài cho đến khi 

thu thập đủ cỡ mẫu cho nghiên cứu. Trên thực tế, thời gian kéo dài bốn năm 

từ 2012 đến 2015.  

 Từ năm 2012 đến 2014 chúng tôi đã thu thập được 240 ca bệnh TCM 

nhập viện điều trị tại bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk.  Năm 2015, thu thập 

thêm 60 ca bệnh TCM nhập viện điều trị tại bệnh viện Nhi Đồng Nai. 

2.2.3. Địa điểm nghiên cứu 

 Bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk và bệnh viện Nhi Đồng Nai 

2.2.4. Định nghĩa ca bệnh và ca chứng 

  Định nghĩa ca bệnh TCM 

(i) có sang thương điển hình ở miệng: vết loét đỏ hay bóng nước 

đường kính 2-3 mm ở vòm khẩu cái, niêm mạc má, nướu, lưỡi;  

(ii) hoặc bóng nước có kích thước 2-10 mm ở lòng bàn tay, bàn chân, 

gối, mông có tính chất: hình bầu dục, nổi cộm hay ẩn dưới da, trên nền 

hồng ban, không đau, khi bóng nước khô để lại vết thâm, không loét. 

(iii) và có bệnh phẩm dương tính với EV hoặc EV71 bằng kỹ thuật xét 

nghiệm RT-PCR.  

  Định nghĩa ca bệnh (TCM nặng) 

 Định nghĩa ca bệnh TCM [6]: dựa vào dấu hiệu lâm sàng và xét 

nghiệm RT-PCR dương tính với EV71 hoặc EV khác. 

 Phân độ lâm sàng từ độ 2b trở lên (Bộ Y tế [5])    

  Định nghĩa ca chứng (TCM nhẹ)  

 Định nghĩa ca bệnh TCM [6]: dựa vào dấu hiệu lâm sàng và xét 

nghiệm RT-PCR dương tính với EV71 hoặc EV khác.. 

 Phân độ lâm sàng từ độ 1 đến 2a (Bộ Y tế [5]) 
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2.2.5. Cỡ mẫu nghiên cứu 

 Dựa vào công thức tính cỡ mẫu cho nghiên cứu bệnh chứng bắt cặp được 

cho dưới đây [82] 

 
2

2 2

1 /2 1

2

( +1)+Z ( +1) ( 1)

( 1)

Z OR OR OR
n

OR

  



 
   




 

 Độ lớn của OR ít nhất bằng 2 

 Giả định sự khác biệt về phơi nhiễm giữa ca bệnh và ca chứng là  = 0,3 

 Sai lầm loại I: α = 0,05, giá trị Z1-α/2 = 1,96 

 Sai lầm loại II β = 0,20, giá trị Z1-β = 0,84 

 n = 137 cặp 

 Thêm 10% số mẫu đề phòng mất thông tin chúng tôi được cỡ mẫu cần 

thiết cho nghiên cứu là n = 150 cặp (150 bệnh và 150 chứng) 

2.2.6. Tiến hành chọn đối tƣợng nghiên cứu 

 Chọn ca bệnh:  tất cả những trẻ mắc bệnh TCM nhập viện điều trị, thỏa 

mãn tiêu chuẩn ca bệnh đều được đưa vào mẫu nghiên cứu. Chọn các đối 

tượng nghiên cứu tuần tự theo thời gian nhập viện cho đến khi đủ cỡ mẫu. 

- Tiêu chí chọn: trẻ dưới 5 tuổi, cư trú tại Đắk Lắk hoặc Đồng Nai. 

- Tiêu chí loại trừ: bệnh nhân TCM nặng trong vòng 24 giờ kể từ lúc nhập 

viện, gia đình từ chối tham gia nghiên cứu; trẻ không có bố/mẹ hoặc 

người chăm sóc trong gia đình; trẻ có bệnh kèm theo: dị tật bẩm sinh 

(tim bẩm sinh, hở hàm ếch …)  

 Chọn ca chứng: khi xuất hiện ca bệnh nặng, nghiên cứu viên lập danh 

sách tất cả các ca bệnh TCM nhẹ trong cùng thời gian và chọn theo tiêu chí: 

- Tiêu chí chọn:  

• Nhập viện điều trị tại cùng bệnh viện với ca TCM nặng.  

• Có tuổi (tháng) cùng với khoảng tuổi của ca bệnh TCM nặng: nhóm 

dưới 12 tháng; từ 12 đến 35 tháng và từ 36-59 tháng. 
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• Có cùng giới tính với trẻ bệnh TCM nặng. 

• Có cùng dân tộc với trẻ bệnh TCM nặng: dân tộc Kinh và dân tộc 

thiểu số 

• Sống tại địa phương nơi xuất hiện trẻ mắc bệnh TCM nặng. 

- Tiêu chí loại trừ: gia đình từ chối tham gia nghiên cứu; trẻ không có 

bố/mẹ hoặc người chăm sóc trong gia đình; trẻ có bệnh kèm theo: dị tật 

bẩm sinh (tim bẩm sinh, hở hàm ếch …) 

 Thời gian, địa điểm và số đối tượng nghiên cứu đã được chọn như sơ đồ 

dưới đây: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 2.2. Thời gian, địa điểm và quy trình lấy mẫu 

2.2.7. Cách thu thập thông tin và phân loại đối tƣợng nghiên cứu 

  Phân loại và đánh giá bệnh tay chân miệng 

 Các bác sĩ chuyên khoa Nhi của bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk và 

Đồng Nai chịu trách nhiệm xác định bệnh TCM dựa vào các triệu chứng lâm 

sàng, phân độ lâm sàng theo tiêu chí của Bộ Y tế [5].  

2012-2014 

Bệnh viện ĐK tỉnh Đắk Lắk 

2015 

Bệnh viện Nhi Đồng Nai 

Ca bệnh 

120 
Ca chứng 

120 

Ca bệnh 

30 
Ca chứng 

30 

Ca bệnh 

150 
Ca chứng 

150 

Bệnh TCM nhẹ (độ 1 hoặc 2a) 

vào ngày đầu tiên nhập viện 

Bệnh TCM nhẹ (độ 1 hoặc 2a) 

vào ngày đầu tiên nhập viện 
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  Phân loại và đánh giá các phơi nhiễm 

 Cả nhóm bệnh (TCM nặng) và nhóm chứng (TCM nhẹ) đều được ghi 

nhận về tiền sử phơi nhiễm với các yếu tố được cho là có thể ảnh hưởng đến 

mức độ nặng của bệnh thông qua một bộ câu hỏi phỏng vấn (phụ lục 1). Nhân 

viên điều dưỡng Nhi khoa chịu trách nhiệm phỏng vấn mặt đối mặt với bố/mẹ 

hoặc người chăm sóc chính của trẻ. Giám sát viên chịu trách nhiệm kiểm soát 

các bộ câu hỏi đã ghi nhận thông tin sau mỗi ngày để đảm bảo tính hoàn 

chỉnh, đầy đủ và chính xác của bộ câu hỏi.  

 Đánh giá tình trạng suy dinh dưỡng của trẻ dưới 5 tuổi 

* Cách tính tuổi:  

 Tuổi (tháng) = (ngày nhập viện - ngày sinh)/30,25 

Theo WHO tháng tuổi của trẻ được qui ước như sau: 

- Trẻ đẻ ra sống 1 ngày đến trẻ 29 ngày:     < 1 tháng tuổi. 

- Trẻ 1 tháng 1 ngày đến trẻ 1 tháng 29 ngày:    1 tháng tuổi. 

- .................................................................... 

- Trẻ từ 59 tháng 1 ngày đến trẻ 59 tháng 29 ngày:   < 60 tháng tuổi 

* Kỹ thuật xác định cân nặng của trẻ 

- Trước khi cân trẻ phải kiểm tra độ chính xác của cân. Trẻ em được 

cởi bỏ hết quần áo dài, tã lót. 

- Kết quả: cân nặng của trẻ được tính bằng Kilôgam (kg) và ghi tới 

một chữ số thập phân. 

* Kỹ thuật xác định chiều cao của trẻ 

- Đối với trẻ dưới 2 tuổi: đo chiều dài nằm. Để thước trên mặt phẳng nằm 

ngang. Đặt trẻ nằm ngửa, mảnh gỗ chỉ số 0 của thước áp sát đỉnh đầu. 

Một người ấn thẳng đầu gối và đưa mảnh gỗ ngang thứ hai áp sát gót 

ngón chân. 

- Đối với trẻ trên 2 tuổi: đo chiều cao đứng. Trẻ bỏ dép, đi chân không, 
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đứng quay lưng vào thước đo sao cho gót chân, mông, vai và đầu theo 

một đường thẳng áp sát vào thước đo đứng. Dùng thước vuông áp sát 

đỉnh đầu thẳng góc với thước đo. 

- Kết quả: chiều cao của trẻ được tính bằng cm và ghi tới một chữ số thập 

phân. 

* Phân loại trẻ em SDD theo WHO 2006 

 Sử dụng các số đo nhân trắc dinh dưỡng và đánh giá tình trạng suy dinh 

dưỡng trẻ em trẻ em dựa vào Z-Score của các chỉ số: Cân nặng theo tuổi (nhẹ 

cân); Chiều cao theo tuổi (thấp còi); Cân nặng theo chiều cao (gầy còm). 

 Theo quần thể tham chiếu do WHO 2006 đề nghị và sử dụng phần mềm 

WHO Anthro, trẻ có các giá trị dưới đây được xếp loại là suy dinh dưỡng: 

- Trẻ nhẹ cân (cân nặng theo tuổi):    Z-Score  < - 2SD 

- Trẻ thấp còi (chiều cao theo tuổi):    Z-Score  < - 2SD 

- Trẻ gầy còm (cân nặng theo chiều cao):   Z-Score  < - 2SD 

Đánh giá hiểu biết về bệnh TCM ở bà mẹ 

Hiểu biết của bà mẹ Đúng Sai 

Lây qua đường tiêu hóa 1 0 

Lây qua đường hô hấp 1 0 

Lây qua đường tiếp xúc trực tiếp 1 0 

Không lây qua đường máu  1 0 

Chưa có vacxin phòng bệnh 1 0 

Rửa tay trước khi ăn 1 0 

Rửa tay sau khi đi vệ sinh 1 0 

Rửa tay sau khi chơi 1 0 

Không tiếp xúc với bệnh nhân TCM 1 0 

Tổng điểm 9 0 

 Mức kiến thức của bà mẹ sẽ từ 0 đến 9 điểm. 
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Đánh giá thực hành chăm sóc khi trẻ mắc bệnh TCM 

Điểm chăm sóc trẻ ốm tại nhà Đúng Sai 

Không kiêng tắm 1 0 

Không kiêng gió 1 0 

Không ủ trẻ trong chăn 1 0 

Không kiêng ăn 1 0 

Không kiêng uống 1 0 

Ăn nhiều bữa 1 0 

Thức ăn được làm mát 1 0 

Thức ăn được nấu nhuyễn/mềm 1 0 

Tổng điểm 8 0 

 Mức thực hành chăm sóc trẻ ốm theo thứ tự từ thấp nhất đến cao nhất 

nhận giá trị tương ứng từ 0 đến 8 điểm 

Thu thập mẫu bệnh phẩm  

 Điều dưỡng khoa Nhi bệnh viện tỉnh Đắk Lắk và Đồng Nai là người chịu 

trách nhiệm thu thập các mẫu bệnh phẩm từ bệnh nhi TCM.  

 Nhân viên lấy mẫu bệnh phẩm (phân và dịch ngoáy họng) được tập huấn 

về cách lấy mẫu, bảo quản và vận chuyển mẫu bệnh phẩm theo đúng qui trình 

lấy mẫu bệnh phẩm. Thời gian lấy mẫu bệnh phẩm trong vòng 3 ngày kể từ 

khi nhập viện. Theo Chung và cộng sự [50], thời gian bài xuất virus kéo dài 2 

tuần kể từ ngày khởi phát nên thời điểm lấy mẫu bệnh phẩm trong nghiên cứu 

này là chấp nhận được. 

 Sau khi lấy, mẫu được bảo quản trong môi trường chuyên chở virus 

MEM, giữ lạnh và chuyển ngay về phòng xét nghiệm của Viện Vệ sinh Dịch 

Tễ Tây Nguyên và Trung tâm Y tế dự phòng tỉnh Đồng Nai. Qui trình phát 

hiện Enterovius và Enterovirus 71 được tiến hành như sơ đồ dưới đây. 
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Nguyên lý của xét nghiệm PCR: 

 Phản ứng RT-PCR được thực hiện với mục đích khuyếch đại một đoạn 

RNA có trong mẫu bệnh phẩm của bệnh nhân TCM. Đoạn RNA mong muốn 

được khuyếch đại nhờ quá trình luân nhiệt, tạo ra hàng triệu bản sao RNA. 

Sản phẩm RNA sau phản ứng PCR được đọc bằng tia cực tím nhờ điện di trên 

thạch có nhuộm ethidium bromide. 

 RNA tổng số được tách từ mẫu bệnh phẩm lâm sàng nghi nhiễm 

Enterovirus. Sau đó RNA được cho vào hỗn hợp RT-PCR với mồi đặc hiệu 

trên gen 5’UTR (xác định Enterovirus) và cặp mồi đặc hiệu trên gen VP1 (xác 

định type EV71). 

2.2.8. Các biến số chính trong nghiên cứu 

  Biến số phụ thuộc:  

- Độ nặng của bệnh TCM: có hai giá trị là TCM nặng (độ lâm sàng 2b+) 

và TCM nhẹ (độ lâm sàng 1, 2a). 

  Biến số độc lập: các biến số được chia thành các nhóm sau: 

 Các yếu tố thuộc về gia đình, môi trường 

- Diện tích nhà ở bình quân: nhận 2 giá trị thấp và không thấp. Diện tích 

nhà ở bình quân được tính bằng cách lấy diện tích nhà ở chia cho số 

người trong hộ gia đình (m
2
/người). Diện tích nhà ở bình quân thấp khi 

ở thành phố: diện tích sàn nhà bình quân đầu người < 20 m
2
/người, ở 

nông thôn: diện tích sàn nhà bình quân đầu người < 14 m
2
/người [31]  

- Loại nền/sàn nhà: nhận 2 giá trị là gạch men và xi măng/đất. 

- Loại nước sử dụng cho sinh hoạt: nhận 2 giá trị là nước máy và không 

phải nước máy (giếng, sông, suối, ao hồ). 

- Loại hố xí sử dụng: nhận 2 giá trị là hố xí hợp vệ sinh (hố xí dội nước) 

và không hợp vệ sinh (hố xí đào). 

 Các yếu tố thuộc bản thân trẻ 

- Sinh non: nhận 2 giá trị là có và không. Sinh non khi tuổi thai khi sinh 
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< 37 tuần và không sinh non khi tuổi thai khi sinh ≥ 37 tuần. 

- Trọng lượng sơ sinh: nhận 2 giá trị là nhẹ cân và không nhẹ cân. Sinh 

nhẹ cân khi TLSS < 2.500 gr; không nhẹ cân khi TLSS ≥ 2.500 gr. 

- Thứ tự sinh của trẻ: nhận 2 giá trị là con đầu và con thứ. 

- Số con trong gia đình: nhận 2 giá trị là ≤ 2 con và ≥ 3 con 

- Bú sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu: nhận 2 giá trị là có và không. 

Bú sữa mẹ hoàn toàn khi trẻ đến 6 tháng tuổi mới được bổ sung thêm 

thức ăn hoặc thức uống khác ngoài sữa mẹ. Bú sữa mẹ không hoàn 

toàn khi trẻ được bổ sung thêm thức ăn, thức uống khi trẻ chưa được  

6 tháng tuổi. 

- Suy dinh dưỡng thể nhẹ cân (SDD-NC): nhận 2 giá trị: có và không. 

SDD-NC có WAZ < - 2SD, không SDD-NC có WAZ ≥ - 2SD (cân 

nặng theo tuổi dựa trên quần thể tham chiếu của WHO 2006). 

- Suy dinh dưỡng thể thấp còi (SDD-TC): nhận 2 giá trị: có và không. 

SDD-TC  có HAZ < - 2SD, không SDD-TC có HAZ ≥ - 2SD (chiều 

cao theo tuổi dựa trên quần thể tham chiếu của WHO 2006) 

- Suy dinh dưỡng gầy còm (SDD-GC): nhận 2 giá trị: có và không. SDD-

GC có WHZ <-2SD, không SDD-GC có WHZ ≥ - 2SD (cân nặng theo 

chiều cao dựa trên quần thể tham chiếu của WHO 2006). 

- Tiêm chủng đầy đủ: nhận 2 giá trị là tiêm chủng đầy đủ và tiêm chủng 

không đầy đủ. Tiêm chủng đầy đủ được xác định là trẻ được tiêm 

chủng đầy đủ theo độ tuổi các loại vắc-xin trong chương trình tiêm 

chủng mở rộng (bao gồm lao, bại liệt, bạch hầu, uốn ván, ho gà, sởi, 

viêm gan siêu vi B, Hemophilus Influenza B). Tiêm chủng không đầy 

đủ được xác định khi trẻ tiêm thiếu một trong các loại vắc-xin kể trên 

- Tiếp xúc nhóm: nhận 2 giá trị có và không. Có tiếp xúc nhóm khi trẻ đã 

đi học tại nhà trẻ, mẫu giáo. Không tiếp xúc nhóm khi trẻ ở nhà, chưa 

đi học. 
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 Các yếu tố thuộc về bà mẹ 

- Học vấn của mẹ: nhận 2 giá trị: có học vấn ở cấp tiểu học/mù chữ và có 

học vấn ở cấp THCS trở lên. 

- Nghề nghiệp của mẹ: nhận 2 giá trị là làm nông và không làm nông. 

- Mức hiểu biết của bà mẹ về bệnh TCM: nhận các giá trị từ 0 đến 9, 

tương ứng với mức hiểu biết của bà mẹ về bệnh TCM thấp nhất đến  

cao nhất. 

- Mức chăm sóc trẻ ốm (CSTO): nhận các giá trị từ 0 đến 8, tương ứng 

với mức chăm sóc trẻ ốm của bà mẹ từ thấp nhất đến cao nhất. 

- Khám và điều trị ban đầu tại cơ sở y tế: nhận 2 giá trị: có và không. Có: 

trước khi nhập viện điều trị, trẻ mắc bệnh được khám và điều trị ở cơ sở 

y tế công hoặc tư. Không: trẻ không được đưa đi khám và điều trị hoặc 

tự mua thuốc tại các hiệu thuốc tây để sử dụng. 

 Các triệu chứng lâm sàng và cận lâm sàng 

- Sốt cao: nhận 2 giá trị có hoặc không. Sốt cao khi bệnh nhân có thân 

nhiệt trong ngày đầu tiên nhập viện ít nhất ≥ 39
o
C. Sốt không cao khi 

bệnh nhân có thân nhiệt đo được khi nằm viện < 39
o
C. Thân nhiệt được 

đo tại nách và kết quả được cộng thêm 0,5
o
C  

- Sốt kéo dài: nhận 2 giá trị có hoặc không. Sốt kéo dài khi bệnh nhân có 

sốt trên 38,5
o
C và kéo dài trên 3 ngày đầu tiên nằm viện. Không sốt kéo 

dài khi thiếu 1 trong 2 điều kiện trên. 

- Loét miệng: nhận 2 giá trị có hoặc không. Loét miệng được xác định 

khi bệnh nhân có vết loét đỏ hay bóng nước đường kính 2-3 mm ở vòm 

khẩu cái, niêm mạc má, nướu, lưỡi [5].  

- Giật mình: có 2 giá trị có hoặc không. Giật mình được xác định là hiện 

tượng rung giật cơ từng cơn ngắn 1-2 giây, chủ yếu ở tay và chân, dễ 

xuất hiện khi bắt đầu giấc ngủ hay khi cho trẻ nằm ngữa [5]. Dấu hiệu 

này phải được bác sĩ điều trị quan sát trực tiếp. 
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- Bệnh sử giật mình: nhận 2 giá trị có hoặc không. Bệnh sử giật mình 

được mẹ hoặc người chăm sóc mô tả lại, chứ không được bác sĩ điều trị 

quan sát trực tiếp. Đó là tình trạng chới với, hốt hoảng xảy ra trước lúc 

trẻ đi vào giấc ngủ. Bệnh sử giật mình khi có ít nhất 2 lần giật mình 

được người mẹ thuật lại.  

- Đau họng: nhận 2 giá trị có hoặc không. Họng đau khi nuốt thức ăn, 

hoặc nói, ho khan. Do chưa có khả năng diễn đạt bằng ngôn ngữ nên trẻ 

sẽ diễn giải những triệu chứng trên bằng hành vi quấy khóc, bỏ bú,  

mệt mỏi. 

- Nôn ói: nhận 2 giá trị có hoặc không. Nôn ói khi bệnh nhân có nôn/ói 

trên 3 lần /ngày hoặc tăng bất thường so với trước đây.  

- Tiêu chảy: nhận 2 giá trị có hoặc không. Tiêu chảy khi bệnh nhân đi 

cầu phân lỏng hay toàn nước trên 3 lần /ngày hoặc hoặc tăng bất 

thường so với trước đây. 

- Run chi: nhận 2 giá trị có hoặc không.  

- Rung giật nhãn cầu: nhận 2 giá trị có hoặc không. Rung giật nhãn cầu 

biểu hiện cử động mắt nhanh không bình thường.  

- Li bì: nhận 2 giá trị có hoặc không. Li bì khi bệnh nhân ngủ nhiều hơn 

bình thường, đánh thức không tỉnh giấc hoặc không thức dậy để ăn. 

- Yếu hoặc liệt chi: nhận 2 giá trị có hoặc không. Yếu, liệt chi khi bệnh 

nhân có sức cơ 2 chi dưới giảm hoặc mất, trương lực cơ giảm, phản xạ 

gân xương giảm hay mất. Dấu hiệu này được bác sĩ chuyên khoa Nhi 

khám và xác nhận. 

- Co giật: nhận 2 giá trị có hoặc không. Co giật khi bệnh nhân biểu hiện 

những cơn co cứng hoặc những cơn co giật hay co cứng-co giật kịch 

phát hoặc nhịp điệu và từng hồi [1].  

- Liệt mặt: nhận 2 giá trị có hoặc không. Liệt mặt khi bệnh nhân có nhân 

trung lệch về phía bên lành, nếp nhăn góc mũi, má mất đi ở bên liệt. 
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- Dấu hiệu màng não: nhận 2 giá trị có hoặc không. Dấu hiệu màng não 

khi bệnh nhân xuất hiện một trong những dấu hiệu sau: thóp phồng ở 

trẻ nhỏ, cổ cứng, Kernig, Brudzinsky ở trẻ lớn [1]. 

- Dấu hiệu mất nước: nhận 2 giá trị có hoặc không. Mất nước khi bệnh 

nhân khát, môi khô, tiểu ít hơn bình thường.  

- Mạch nhanh: nhận 2 giá trị có hoặc không. Mạch nhanh khi mạch quay 

có tần số so với tuổi lớn hơn trị số bình thường dưới đây [2]: 

 Trẻ < 1 tuổi: mạch lớn hơn 160 lần/phút  

 Trẻ 1 tuổi: mạch lớn hơn 120 lần/phút 

 Trẻ  > 1 tuổi: mạch lớn hơn 100 lần/phút 

- Thở nhanh: nhận 2 giá trị có hoặc không. Thở nhanh khi nhịp thở của 

bệnh nhân có tần số trong 1 phút so với tuổi [19]:   

 < 2 tháng: nhịp thở lớn hơn 60 lần/phút 

 2 - 12 tháng: nhịp thở lớn hơn 45 lần/phút 

 12 - 59 tháng: nhịp thở lớn hơn 35 lần/phút 

- Số lượng hồng cầu: nhận 2 giá trị: bình thường và tăng hồng cầu. Số 

lượng hồng cầu được xem là tăng khi vượt quá ngưỡng sau đây (tùy 

thuộc vào độ tuổi) [15]: 

 Mới sinh đến trên 7 ngày: 3,9 - 5,5 (M/ µl) 

 3 đến 6 tháng: 2,9 - 5,5 (M/ µl) 

 12 đến 18 tháng: 3,5 - 4,0 (M/ µl) 

 18 đến 24 tháng: 3,1 - 4,7 (M/ µl) 

 24 đến 30 tháng: 3,3 - 4,8 (M/ µl) 

 30 đến 60 tháng: 3,0 - 5,1 (M/ µl) 

- Số lượng bạch cầu: nhận 2 giá trị: bình thường và tăng bạch cầu. Số 

lượng bạch cầu được xem là tăng khi vượt quá ngưỡng sau đây (tùy 

thuộc vào độ tuổi) [15]:  

 Mới sinh: từ 9 - 30 (K/µl) 

 2 tuần: từ 5 - 21 (K/µl) 
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 3 tháng: từ 6 - 18 (K/µl) 

 6 tháng đến 6 tuổi: từ 6 - 15 (K/µl) 

Trong mẫu nghiên cứu của chúng tôi, độ tuổi từ 6 đến 59 tháng, nên 

tăng bạch cầu khi số lượng bạch cầu > 15,0 (K/µl) 

- Số lượng tiểu cầu: nhận 2 giá trị: bình thường và tăng tiểu cầu. Số 

lượng tiểu cầu được xem là tăng khi vượt quá ngưỡng 300 K/µl [15].  

- Tác nhân gây bệnh: nhận 2 giá trị là EV71 (+) và EV khác 

2.2.9. Phân tích số liệu 

 Số liệu được nhập vào máy bằng phần mềm EPI DATA, sau đó sử dụng 

phần mềm STATA để phân tích số liệu  

 Thống kê mô tả 

- Với biến số định tính: tính tỷ lệ % và khoảng tin cậy 95% của tỷ lệ 

- Với biến số định lượng: tính giá trị trung bình, độ lệch chuẩn, giá trị 

nhỏ nhất, giá trị lớn nhất, khoảng tin cậy 95% của trung bình 

 Thống kê phân tích 

 Phân tích theo OR bắt cặp và hồi quy logistic có điều kiện [98] 

- Đo lường mối liên quan giữa yếu tố phơi nhiễm và bệnh qua số đo 

kết hợp OR Mc Nemar  (phân tích đơn biến) 

 Xây dựng bảng tiếp liên và tính các chỉ số sau [16] 
 

Yếu tố phơi nhiễm 
Nhóm chứng 

Tổng 
Có  Không  

Nhóm bệnh 
Có a b a + b 

Không c d c + d 

 Tổng a + c b + d a+b+c+d =150 

  χ
2
 (McNemar)  =       ,   p =  

  OR (Mc Nemar) =         (KTC 95%:          ) 

 OR, KTC 95% của OR, kiểm định χ
2
 của Mc Nemar được tính từ phần 

mềm STATA. 
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- Đo lường mối liên quan giữa nhiều yếu tố phơi nhiễm và bệnh qua số 

đo kết hợp OR (phân tích hồi quy logistics có điều kiện, tính từ 

STATA) 

2.2.10. Sai số và cách kiểm soát sai số  

 - Sai số ngẫu nhiên: sử dụng các test kiểm định thống kê để đánh giá 

vai trò của sai số ngẫu nhiên, với ngưỡng bác bỏ p < 0,05. Trong nghiên cứu 

này, các biến phụ thuộc và biến độc lập đều thuộc biến phân loại, nên kiểm 

định χ
2
 của Mc Nemar và KTC 95% của OR được sử dụng. 

 - Yếu tố gây nhiễu: là yếu tố làm thay đổi số đo liên quan giữa một yếu 

tố được cho là nguyên nhân và bệnh (TCM nặng). Trong nghiên cứu này, 

chúng tôi sử dụng các phương pháp sau để kiểm soát yếu tố nhiễu. 

 Phương pháp hạn chế: chỉ giới hạn vào nghiên cứu những đối tượng có 

tuổi dưới 5 (60 tháng). 

 Phương pháp bắt cặp: mỗi một bệnh (TCM nặng) sẽ được bắt cặp với 

một chứng (TCM nhẹ) theo độ tuổi, giới tính, dân tộc (kinh hoặc thiểu số), 

nơi cư trú (thành phố hoặc nông thôn) và theo bệnh viện điều trị. 

 Phương pháp phân tích hồi quy logistic có điều kiện: để ước tính mức độ 

kết hợp giữa 2 hoặc nhiều yếu tố nguy cơ với bệnh TCM nặng. Nguyên tắc để 

xây dựng mô hình hồi qui đa biến là [61]:  

 (i) Bước 1: Trong phân tích mối liên quan đơn biến, những mối liên quan 

giữa các biến số nghiên cứu với TCM có giá trị p < 0,2 hoặc/và những biến 

số đã được chứng minh là có liên quan có ý nghĩa lâm sàng với TCM 

sẽ được đưa vào mô hình đa biến. 

 (ii) Bước 2: Sau khi tất cả những biến số được đưa vào mô hình đa 

biến đầu tiên, chúng tôi sẽ loại dần những biến số có giá trị p lớn hơn 0,05 

theo thứ tự giá trị p lớn nhất sẽ được loại ra đầu tiên cho đến khi mô hình chỉ 

còn những biến số có liên quan với TCM. Tuy nhiên, nếu khi loại 1 biến số 
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ra khỏi mô hình mà độ lớn mức độ kết hợp OR của các biến số còn lại trong 

mô hình thay đổi quá 10% thì biến số đó cần phải được giữ lại trong mô 

hình đa biến. 

 - Sai số hệ thống (sai lệch): vì là nghiên cứu bệnh chứng nên có thể có 

những sai lệch xảy ra. Những sai lệch và biện pháp khắc phục: 

 Sai lệch do lựa chọn: có thể xảy ra khi các đối tượng được lựa chọn vào 

nhóm bệnh (TCM nặng) và nhóm chứng (TCM nhẹ) có những đặc điểm khác 

nhau dẫn đến sự lựa chọn bệnh viện để khám và điều trị khác nhau. Trong 

nghiên cứu của chúng tôi, các ca bệnh và ca chứng được thu thập từ cùng một 

bệnh viện tuyến tỉnh (Đắk Lắk hoặc Đồng Nai). Nói cách khác, khi chọn bệnh 

và chứng cùng một cơ sở điều trị, hơn nữa các ca chứng cũng xuất phát từ nơi 

ca bệnh xuất phát (cùng nơi cư trú), cùng độ tuổi, giới tính và dân tộc với ca 

bệnh, nên nhóm chứng trong nghiên cứu này có khả năng so sánh được với 

nhóm bệnh, và vì vậy sai lệch do lựa chọn sẽ giảm thiểu tối đa. 

 Sai lệch do quan sát có thể xảy ra khi điều tra viên hiểu biết về tình trạng 

bệnh và chứng của các đối tượng nghiên cứu và có thể dẫn đến việc đánh giá 

phơi nhiễm trong hai nhóm bệnh và chứng khác nhau. Trong nghiên cứu của 

chúng tôi, các thông tin về phơi nhiễm được thu thập bởi các điều dưỡng viên 

của bệnh viện-những người không biết giả thuyết nghiên cứu. Ngoài ra, nhiều 

thông tin được thu thập một cách khách quan từ bệnh án nên hạn chế sai số do 

quan sát. 

 Sai lệch do nhớ lại: xảy ra khi nhóm bệnh nhớ về những phơi nhiễm 

trong quá khứ khác với nhóm chứng là người khỏe mạnh trong cộng đồng. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, nhóm bệnh và nhóm chứng đều là bệnh nhân 

mắc bệnh TCM nhập viện điều trị, nên sẽ giảm thiểu khả năng nhớ lại phơi 

nhiễm của các đối tượng nghiên cứu.  



56 

 

2. 3. ĐẠO ĐỨC TRONG NGHIÊN CỨU 

 Nghiên cứu mô tả: TTYTDP tỉnh Đắk Lắk đã đồng ý và chấp thuận cho 

sử dụng số liệu giám sát với mục đích nghiên cứu.  

Nghiên cứu bệnh chứng: 

 - Đối tượng nghiên cứu được biết rõ về mục đích, yêu cầu và lợi ích của 

nghiên cứu. Bệnh nhân và người nhà bệnh nhân có quyền từ chối hoặc chấm 

dứt nghiên cứu vào bất cứ thời điểm nào. 

 - Thông tin thu thập từ cá nhân các bệnh nhân đều được mã hóa để đảm 

bảo bí mật. Kết quả nghiên cứu ở dưới dạng tổng hợp nên không có đối tượng 

nghiên cứu nào bị lộ thông tin về nhân thân. 

 - Nghiên cứu bệnh chứng thuộc loại nghiên cứu quan sát nên không tác 

động đến quá trình chăm sóc và điều trị bệnh nhân của cơ sở y tế sở tại. 

 - Kinh phí cho xét nghiệm RT-PCR của bệnh nhân được nghiên cứu chi trả. 

 - Nghiên cứu được sự chấp thuận của trường Đại học Y Dược Huế và 

của địa phương.  

2. 4. HẠN CHẾ CỦA NGHIÊN CỨU 

 - Nghiên cứu mô tả: do sử dụng số liệu giám sát từ Trung tâm Y tế dự 

phòng tỉnh Đắk Lắk, nên một số vấn đề gặp phải là: 

 (i) Ước lượng non số ca bệnh TCM: do bỏ sót những ca bệnh nhẹ không 

được nhân viên y tế ghi nhận, do một số phòng khám tư nhân không báo cáo 

ca bệnh theo quy định; 

 (ii) Vì lý do kinh phí cho xét nghiệm xác định tác nhân gây bệnh, các ca 

bệnh TCM được xác định chủ yếu dựa vào triệu chứng lâm sàng và dịch tễ;  

 (iii) Trùng lặp các ca bệnh: bệnh nhân TCM miệng có thể được ghi nhận 

2 lần (hoặc hơn) vào danh sách, mặc dù TTYTDP tỉnh Đắk Lắk đã có những 

biện pháp khắc phục vấn đề này bằng cách dò tên, tuổi, giới, dân tộc, địa chỉ 

cư trú, ngày khởi phát bệnh. Nếu phát hiện có sự trùng lặp bệnh nhân TCM 

trong danh sách, bệnh nhân đó chỉ được tính 1 lần. 
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 (iv) có thể có sai lệch thông tin: do không có điều kiện kiểm tra ca bệnh 

giám sát và ca bệnh xác định từ hệ thống giám sát của TTYT Dự Phỏng tỉnh 

Đắk Lắk.    

 - Nghiên cứu bệnh chứng:  

 (i) nghiên cứu chấm dứt khi bệnh nhân xuất viện nên chúng tôi không 

tiếp tục theo dõi tình trạng bệnh nhân sau khi xuất viện;  

 (ii) Tuổi được ghép đôi theo nhóm: dưới 12 tháng, từ 12 đến 35 tháng, từ 

36 đến 59 tháng có thể chưa được chặt chẽ; 

 (iii) Do bắt cặp các yếu tố: tuổi, giới, dân tộc, địa chỉ cư trú  nên không 

thể xem xét vai trò của các yếu tố này như một yếu tố nguy cơ. 

 (iv) Để đảm bảo tính giá trị (phân loại đúng bệnh), nên chỉ những ca 

bệnh có PCR (+) với enterovirus mới được đưa vào nghiên cứu. Điều này ảnh 

hưởng đến tính khái quát hóa (hoặc tính ứng dụng) của nghiên cứu. 



58 

 

Chƣơng 3 

KẾT QUẢ 

 

 

3. 1. ĐẶC ĐIỂM DỊCH TỄ BỆNH TAY CHÂN MIỆNG TẠI TỈNH ĐẮK 

LẮK TỪ NĂM 2012 ĐẾN NĂM 2015 

 Hệ thống giám sát bệnh tay chân miệng tỉnh Đắc Lắk từ ngày 1 tháng 1 

năm 2012 đến ngày 31 tháng 12 năm 2015 đã ghi nhận 9.010 trường hợp mắc 

bệnh. Dưới đây là phân bố tần số và tỷ lệ mới mắc theo một số đặc trưng về 

con người, thời gian và không gian. 

3.1.1. Phân bố tần số và tỷ lệ mới mắc bệnh tay chân miệng theo tuổi tại 

tỉnh Đắk Lắk trong 4 năm từ 2012 đến 2015 

Bảng 3.1. Phân bố nhóm tuổi ở những trường hợp bệnh TCM tại tỉnh Đắk 

Lắk giai đoạn 2012-2015 

Tuổi (năm) Số mắc Tỷ lệ % Tỷ lệ % dồn 

0 - 4 8.710 96,67 96,67 

5 - 9 272 3,02 99,69 

10 - 14 26 0,29 99,98 

15 - 19 2 0,02 1,0 

≥ 20 - - - 

Tổng 9.010 100,00  

Tuổi nhỏ nhất: 1 tháng, tuổi lớn nhất 17 tuổi 

  

 Bệnh tay chân miệng xảy ra ở độ tuổi từ 1 tháng đến 17 tuổi. Trong số 

đó, trẻ dưới 5 tuổi chiếm 96,67%; trên 5 tuổi gặp rất ít (chiếm 3,33%).  
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Biểu đồ 3.1. Phân bố nhóm tuổi dưới 5 ở những trường hợp bệnh TCM tại 

tỉnh Đắk Lắk theo năm 

Bảng 3.2. Phân bố nhóm tuổi dưới 5 ở những trường hợp bệnh TCM tại tỉnh 

Đắk Lắk giai đoạn 2012-2015 

Tuổi (tháng) Số mắc Tỷ lệ % Tỷ lệ % dồn 

< 12 1.462 16,8 16,8 

12-23 3.712 42,6 59,4 

24-35 1.998 22,9 82,3 

36-47   957 11,0 93,3 

48-59   581 6,7 100,0 

Tổng 8.710 100,0  
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Bảng 3.3. Tỷ lệ mới mắc TCM (/100.000) theo tháng tuổi của trẻ dưới 5 tuổi 

giai đoạn 2012 - 2015 

Tuổi (tháng) Năm 2012 Năm 2013 Năm 2014 Năm 2015 

< 12 2.124,6 887,5 700,8 197,8 

12-23 5.254,0 2.275,4 1959,4 668,5 

24-35 3.055,8 1.180,3 957,7 347,6 

36-47 1.704,2 539,0 316,8 134,1 

48-59 1.084,1 321,9 171,0 65,7 

 

 Từ bảng 3.3 và biểu đồ 3.1 cho thấy tỷ lệ mới mắc bệnh TCM xảy ra cao 

nhất ở nhóm tuổi 12 đến 23 tháng, sau đó giảm dần cho đến 48 đến 59 tháng. 

So với năm 2012, tỷ lệ mới mắc TCM theo tuổi giảm xuống vào năm 2013, 

2014, 2015.  

3.1.2. Phân bố bệnh tay chân miệng theo giới 

 

Biểu đồ 3.2. Phân bố giới tính ở những trường hợp mắc TCM tại tỉnh Đắk 

Lắk theo năm 
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Bảng 3.4. Tỷ lệ mới mắc TCM (/100.000) theo giới giai đoạn 2012 - 2015 

Giới Năm 2012 Năm 2013 Năm 2014 Năm 2015 

Nam 312,0 127,3 104,2 34,2 

Nữ 241,6 83,4 66,4 23,0 

Tỷ số nam/nữ 1,29 1,53 1,57 1,49 

  

 Từ bảng 3.4 và biểu đồ 3.2 cho thấy so với năm 2012, tỷ lệ mới mắc tay 

chân miệng (trên 100.000) ở Nam và Nữ đều giảm xuống; tỷ số mắc giữa nam 

và nữ đều lớn hơn 1 ở tất cả các năm. 

3.1.3. Phân bố bệnh tay chân miệng theo dân tộc 

 

Biểu đồ 3.3. Phân bố dân tộc ở những trường hợp mắc bệnh TCM tại Đắk 

Lắk theo năm 

 



62 

 

Bảng 3.5. Tỷ lệ mới mắc TCM (/100.000) theo dân tộc giai đoạn 2012 - 2015 

Dân tộc Năm 2012 Năm 2013 Năm 2014 Năm 2015 

Kinh 318,4 115,4 88,6 31,7 

Thiểu số 171,0 81,1 77,1 21,0 

Tỷ số kinh/thiểu số 1,86 1,42 1,15 1,51 

  

 So với năm 2012, tỷ lệ mới mắc tay chân miệng (trên 100.000) ở dân tộc 

Kinh và ở dân tộc thiểu số đều giảm xuống vào các năm 2013, 2014, 2015. Tỷ 

số mắc bệnh giữa người Kinh và người dân tộc thiểu số đều lớn hơn 1 trong 

tất cả 4 năm nghiên cứu. 

3.1.4. Phân bố bệnh tay chân miệng theo thời gian 

 

Biểu đồ 3.4. Số mắc TCM theo tháng trong giai đoạn 2012-2015 
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Bảng 3.6. Số mắc TCM  theo tháng giai đoạn 2012-2015 

Tháng Năm 2012 Năm 2013 Năm 2014 Năm 2015 

1 212 79 44 45 

2 229 29 64 10 

3 361 91 87 42 

4 429 185 200 65 

5 406 196 184 54 

6 311 206 156 40 

7 218 200 164 26 

8 350 199 116 43 

9 732 291 144 62 

10 987 238 187 80 

11 638 119 132 47 

12 106 101 88 17 

Tổng 4.979 1.934 1.566 531 

 ̅ 415 161 131 44 

 ̅          558 204 159 56 
  

  

  

Biểu đồ 3.5. Tháng dịch TCM trong giai đoạn 2012-2014 
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 Từ biểu đồ 3.4 và đồ 3.5, bảng 3.6 cho thấy bệnh TCM xuất hiện ở tất cả 

các tháng trong năm. Số mắc tăng cao vào những tháng cuối năm (tháng 9, 

10, 11).  

3.1.5. Phân bố bệnh tay chân miệng theo khu vực 

Bảng 3.7. Tỷ lệ mới mắc TCM /100.000 theo khu vực ở Đắk Lắk từ 2012  

đến 2015 

Huyện/ 

Thành phố 
Năm 2012 Năm 2013 Năm 2014 Năm 2015 

Krông Pắk 79,8 26,6 24,8 10,6 

Ea Kar 83,1 30,2 32,9 11,3 

M' Drắk 88,4 73,2 61,3 39,5 

Ea Súp 150,4 181,1 92,8 76,3 

Lắk 151,8 90,4 106,5 6,2 

Cu Kuin 188,5 62,0 43,7 18,2 

Krông Ana 220,1 117,6 61,0 24,4 

Krông Năng 262,7 77,4 34,8 6,4 

Krông Bông 317,3 28,3 25,7 1,1 

TP BMT 342,8 141,6 112,8 28,2 

Cư Mgar 348,6 174,5 208,3 61,8 

TX Buôn Hồ 428,2 48,8 76,8 20,5 

Ea Hleo 441,2 142,2 78,7 42,1 

Buôn Đôn 589,1 323,5 218,6 101,9 

Krông Buk 609,4 163,8 102,3 24,1 

Toàn tỉnh 277,1 105,8 85,4 28,7 
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 Bảng 3.7 cho thấy trong 4 năm từ 2012 đến 2015, tất cả các huyện, thị 

và thành phố của tỉnh Đắk Lắk đều có ca mắc TCM. Tỷ lệ mới mắc TCM 

(trên 100.000 dân) ở các huyện, thị xã và thành phố dao động từ 1,1 đến 

609,4. Có hai địa phương là Cư Mgar và Buôn Đôn có tỷ lệ mới mắc TCM 

trong 4 năm liên tục đều cao hơn tỷ lệ mới mắc TCM trung bình trong toàn 

tỉnh. Có 3 địa phương là TP. Buôn Ma Thuột, Ea Súp, Krông Búk có tỷ lệ 

mới mắc TCM trong 3 năm liên tục đều cao hơn tỷ lệ mới mắc TCM trung 

bình trong toàn tỉnh. 

 

Biểu đồ 3.6. Tỷ lệ mới mắc TCM /100.000 khu vực ở Đắk Lắk từ 2012-2015 

 Biểu đồ 3.5 cho thấy so với năm 2012, năm 2013, 2014, 2015 có tỷ lệ 

mới mắc TCM giảm xuống ở hầu hết các địa phương trong trong tỉnh. 
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3. 2. CÁC YẾU TỐ LIÊN QUAN ĐẾN TÌNH TRẠNG NẶNG CỦA BỆNH 

TAY CHÂN MIỆNG 

3.2.1. Đặc điểm các yếu tố bắt cặp của nhóm bệnh và nhóm chứng 

 Trong nghiên cứu này, có 150 ca TCM nặng (nhóm bệnh) và 150 ca 

TCM nhẹ (nhóm chứng) được đưa vào nghiên cứu. Các đối tượng được bắt 

cặp theo nhóm tuổi, giới, dân tộc và địa bàn cư trú ở bảng 3.8. 

Bảng 3.8. Đặc điểm bắt cặp giữa nhóm bệnh và nhóm chứng 

Đặc điểm 
Nhóm bệnh Nhóm chứng 

Tần số % Tần số % 

Tuổi (tháng) 

<12  22  14,7  22  14,7 

12-35  110  73,3  110  73,3 

36-59  18  12,0  18  12,0 

Giới tính 
Nam  101  67,3  101  67,3 

Nữ  49  32,7  49  33,7 

Dân tộc 
Kinh  136  90,7  136  90,7 

Dân tộc  14  9,3  14  9,3 

Nơi cư trú 
Thành phố  58  38,7  58  38,7 

Nông thôn  92  61,3  92  61,3 

 

Các yếu tố liên quan đến tình trạng nặng của bệnh tay chân miệng 

 Để tìm hiểu các mối liên quan giữa các yếu tố và bệnh nghiên cứu, 

chúng tôi xếp các yếu tố nghiên cứu thành các nhóm: 

(1) Các yếu tố thuộc về môi trường gia đình  

(2) Các yếu tố thuộc về bản thân trẻ và quá trình nuôi dưỡng trẻ  

(3) Các yếu tố thuộc về bà mẹ  

(4) Các dấu hiệu lâm sàng và cận lâm sàng khi trẻ mắc bệnh TCM. 

 Và dưới đây là các mối liên quan theo các nhóm yếu tố nghiên cứu 
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3.2.2. Phân tích đơn biến 

3.2.2.1.  Một số yếu tố thuộc về môi trường gia đình 

Bảng 3.9. Liên quan giữa diện tích nhà ở bình quân thấp và mắc TCM nặng 

Diện tích nhà ở  

bình quân thấp 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  2 29 31 

Không 18 101 119 

 Tổng 20 130 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 2,57 ,   p = 0,109 

  OR (Mc Nemar) = 1,61 (KTC 95%: 0,86 - 3,08) 

 Từ bảng 3.9 cho thấy không có mối liên quan giữa diện tích nhà ở thấp  

với bệnh TCM nặng. 

 

Bảng 3.10. Liên quan giữa loại nền/sàn nhà và mắc TCM nặng 

Nền/sàn nhà  

xi măng hoặc đất 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  3 11 14 

Không 8 128 136 

 Tổng 11 139 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 0,47 ,   p = 0,648 

  OR (Mc Nemar) = 1,38 (KTC 95%: 0,50 - 3,94) 

 Từ bảng 3.10 cho thấy không có mối liên quan giữa loại sàn/nền nhà với 

bệnh tay chân miệng nặng. 
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Bảng 3.11. Liên quan giữa loại nước sinh hoạt và mắc TCM nặng 

Nƣớc sinh hoạt 

(nƣớc giếng/ao/hồ) 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  17 28 45 

Không 19 86 105 

 Tổng 36 114 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 1,72 ,   p = 0,243 

  OR (Mc Nemar) = 1,47 (KTC 95%: 0,79 - 2,79) 

 Từ bảng 3.11 cho thấy không có mối liên quan giữa loại nước sử dụng 

trong sinh hoạt (nước giếng/ao/hồ) với bệnh tay chân miệng nặng. 

 

Bảng 3.12. Liên quan giữa loại hố xí sử dụng và mắc TCM nặng 

Hố xí sử dụng 

không hợp vệ sinh 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  0 10 10 

Không 12 128 140 

 Tổng 12 138 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 0,18 ,   p = 0,832 

  OR (Mc Nemar) = 0,83 (KTC 95%: 0,32 - 2,10) 

 Từ bảng 3.12 cho thấy không có mối liên quan giữa loại hố xí sử dụng 

(hố xí không hợp vệ sinh) với bệnh tay chân miệng nặng. 
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3.2.2.2.  Một số yếu tố thuộc bản thân trẻ - quá trình nuôi dưỡng trẻ 

Bảng 3.13. Liên quan giữa sinh non (dưới 37 tuần) và mắc TCM nặng 

Sinh non 

dƣới 37 tuần 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  1 13 14 

Không 10 126 136 

 Tổng 11 139 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 0,39 ,   p = 0,678 

  OR (Mc Nemar) = 1,30 (KTC 95%: 0,53 - 3,31) 

 Từ bảng 3.13 cho thấy không có mối liên quan giữa trẻ sinh non (tuổi 

thai khi sinh dưới 37 tuần) với bệnh tay chân miệng nặng. 

 

Bảng 3.14. Liên quan giữa trọng lượng sơ sinh thấp và mắc TCM nặng 

Trọng lƣợng sơ sinh thấp 

< 2500 g 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  1 10 11 

Không 8 131 139 

 Tổng 9 141 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 0,22 ,   p = 0,815 

  OR (Mc Nemar) = 1,25 (KTC 95%: 0,44 - 3,64) 

 Từ bảng 3.14 cho thấy không có mối liên quan giữa trọng lượng sơ sinh 

thấp và bệnh tay chân miệng nặng. 
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Bảng 3.15. Liên quan giữa thứ tự sinh và mắc TCM nặng 

Thứ tự sinh của trẻ 

(con thứ) 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  26 39 65 

Không 45 40 85 

 Tổng 71 79 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 0,43 ,   p = 0,586 

  OR (Mc Nemar) = 0,87 (KTC 95%: 0,55 - 1,36) 

 Từ bảng 3.15 cho thấy không mối liên quan giữa thứ tự sinh của trẻ (con 

thứ) với bệnh tay chân miệng nặng. 

 

Bảng 3.16. Liên quan giữa số con trong gia đình và mắc TCM nặng 

Số con trong gia đình 

(3 con trở lên) 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  2 18 20 

Không 12 118 130 

 Tổng 14 136 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 1,20 ,   p = 0,362 

  OR (Mc Nemar) = 1,50 (KTC 95%: 0,68 - 3,41) 

 Từ bảng 3.16 cho thấy không có mối liên quan giữa số con trong gia 

đình (từ 3 con trở lên) với bệnh tay chân miệng nặng. 
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Bảng 3.17. Liên quan giữa không bú mẹ hoàn toàn (< 6 tháng) và mắc  

TCM nặng 

Trẻ không đƣợc bú mẹ hoàn 

toàn trong 6 tháng đầu 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 93 33 126 

Không 18 6 24 

 Tổng 111 39 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 4,41 ,   p = 0,049 

  OR (Mc Nemar) = 1,83 (KTC 95%: 1,01 - 3,46) 

 Từ bảng 3.17 cho thấy có mối liên quan giữa trẻ được bú mẹ hoàn toàn 

trong 6 tháng đầu và bệnh TCM nặng. Trẻ không được bú mẹ hoàn toàn trong 

6 tháng đầu có nguy cơ mắc TCM nặng cao hơn so với trẻ được bú mẹ hoàn 

toàn trong 6 tháng đầu. 

Bảng 3.18. Liên quan giữa suy dinh dưỡng thể nhẹ cân và bệnh TCM nặng 

Suy dinh dƣỡng  

thể nhẹ cân 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  6 33 39 

Không 16 95 111 

 Tổng 22 128 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 5,90 ,   p = 0,021 

  OR (Mc Nemar) = 2,06 (KTC 95%: 1,10 - 4,01) 

 Từ bảng 3.18 cho thấy có mối liên quan giữa trẻ suy dinh dưỡng thể nhẹ 

cân và bệnh tay chân miệng nặng. Trẻ suy dinh dưỡng thể nhẹ cân làm gia 

tăng nguy cơ mắc TCM nặng. 
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Bảng 3.19. Liên quan giữa suy dinh dưỡng thể thấp còi và bệnh TCM nặng 

Suy dinh dƣỡng  

thể thấp còi 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  12 43 55 

Không 19 76 95 

 Tổng 31 119 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 9,29 ,   p = 0,003 

  OR (Mc Nemar) = 2,26 (KTC 95%: 1,29 - 4,11) 

 Từ bảng 3.19 cho thấy có mối liên quan giữa trẻ suy dinh dưỡng thể thấp 

còi và bệnh TCM nặng. Trẻ suy dinh dưỡng thể thấp còi làm gia tăng nguy cơ 

mắc bệnh TCM nặng. 

 

Bảng 3.20. Liên quan giữa suy dinh dưỡng thể gầy còm và bệnh TCM nặng 

Suy dinh dƣỡng  

thể gầy còm 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  0 17 17 

Không 8 125 133 

 Tổng 8 142 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 3,24 ,   p = 0,108 

  OR (Mc Nemar) = 2,13 (KTC 95%: 0,87 - 5,69) 

 Từ bảng 3.20 cho thấy không có mối liên quan giữa trẻ suy dinh dưỡng 

thể gầy còm và bệnh TCM nặng. Trẻ suy dinh dưỡng thể gầy còm có nguy cơ 

mắc bệnh TCM nặng tương tự như trẻ không suy dinh dưỡng thể gầy còm. 
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Bảng 3.21. Liên quan giữa tình trạng tiêm chủng và mắc TCM nặng 

Tình trạng tiêm chủng  

không đầy đủ 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  7 34 41 

Không 26 83 109 

 Tổng 33 117 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 1,07 ,   p = 0,366 

  OR (Mc Nemar) = 1,31 (KTC 95%: 0,76 - 2,27) 

 Từ bảng 3.21 cho thấy không có mối liên quan giữa tình trạng tiêm 

chủng (không đầy đủ các loại vaccine trong CTTCMR) với bệnh TCM nặng. 

 

Bảng 3.22. Liên quan giữa tiếp xúc nhóm và mắc TCM nặng của con 

Tiếp xúc nhóm 

(nhà trẻ, mẫu giáo) 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 39 30 69 

Không 28 53 81 

 Tổng 67 83 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 0,07 ,   p = 0,896 

  OR (Mc Nemar) = 1,07 (KTC 95%: 0,62 - 1,86) 

 Từ bảng 3.22 cho thấy không có mối liên quan giữa tình trạng đi học của 

trẻ (nhà trẻ hoặc mẫu giáo) với bệnh TCM nặng. 
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3.2.2.3. Một số yếu tố thuộc về bà mẹ 

Bảng 3.23. Liên quan giữa học vấn của mẹ và mắc TCM nặng của con 

Học vấn của mẹ thấp 

(mù chữ / tiểu học) 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 2 17 19 

Không 5 126 131 

 Tổng 7 143 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 6,55 ,   p = 0,017 

  OR (Mc Nemar) = 3,40 (KTC 95%: 1,20 - 11,79) 

 Từ bảng 3.23 cho thấy có mối liên quan giữa tình trạng học vấn của mẹ 

(mù chữ hoặc tiểu học) và bệnh TCM nặng. Trẻ có mẹ học vấn thấp làm gia 

tăng nguy cơ mắc bệnh TCM nặng. 

 

Bảng 3.24. Liên quan giữa nghề nghiệp của mẹ và mắc TCM nặng của con 

Nghề nghiệp của mẹ 

làm nông 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 26 35 61 

Không 36 53 89 

 Tổng 62 88 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 0,01 ,   p = 1,000 

  OR (Mc Nemar) = 0,97 (KTC 95%: 0,59 - 1,59) 

 Từ bảng 3.24 cho thấy không có mối liên quan giữa nghề nghiệp của mẹ 

(làm nông) với bệnh TCM nặng. 
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Bảng 3.25. Hiểu biết của người mẹ về bệnh tay chân miệng 

Hiểu biết của mẹ về 

bệnh tay chân miệng 

Nhóm bệnh 

(150) 

Nhóm chứng 

(150) 

Tổng  

(300) 
Giá trị 

p 
n (%) n (%) n (%) 

Đường lây của bệnh tay chân miệng 

Đường tiêu hóa 87 58,0 97 64,7 184 61,3 0,236 

Đường hô hấp 57 38,0 66 44,0 123 41,0 0,291 

Tiếp xúc trực tiếp 102 68,0 114 76,0 216 72,0 0,123 

Đường máu 0  0  0  - 

Phòng bệnh tay chân miệng 

Tiêm văcxin 10 6,7 7 4,6 17 5,7 0,454 

Rửa tay trước khi ăn 102 68,0 107 71,3 209 69,7 0,530 

Rửa tay sau khi đi vệ sinh 112 74,7 121 80,7 233 77,7 0,212 

Rửa tay sau khi chơi 69 46,0 71 47,3 140 46,7 0,817 

Không tiếp xúc với bệnh 102 68,0 116 77,3 218 72,7 0,070 

 Từ bảng 3.25 cho thấy hiểu biết của bà mẹ về đường lây và cách phòng 

bệnh TCM là tương tự nhau ở 2 nhóm TCM nặng và nhẹ. 
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Bảng 3.26. Liên quan giữa mức hiểu biết đúng về bệnh tay chân miệng của 

người mẹ và bệnh TCM nặng 

Số vấn đề hiểu biết đúng Tần số Tỷ lệ % 

1 2 0,67 

2 11 3,67 

3 24 8,00 

4 29 9,67 

5 49 16,33 

6 33 11,00 

7 33 11,00 

8 51 17,00 

9 68 22,67 

Tổng 300 100,00 

Trung bình: 6,35; độ lệch chuẩn: 2,18 

OR = 0,91 (KTC 95%: 0,82 - 1,01); p = 0,087 

 Từ bảng 3.26 cho thấy, không có liên quan giữa mức hiểu biết đúng của 

mẹ về bệnh TCM và bệnh TCM nặng của con.  

Bảng 3.27. Thực hành chăm sóc trẻ ốm của người mẹ 

Chăm sóc trẻ ốm của 

ngƣời mẹ 

Nhóm bệnh 

(150) 

Nhóm chứng  

(150) 

Tổng cộng  

(306) 
Giá trị 

p n (%) n (%) N (%) 

Kiêng gió 88 58,7 48 32,0 136 45,3  < 0,001 

Ăn nhiều bữa 36 24,0 78 52,0 114 38,0  < 0,001 

Làm mát thức ăn 36 24,0 68 45,3 104 34,7  < 0,001 

Kiêng ăn 70 46,7 33 22,0 103 34,3  < 0,001 

Nấu nhuyễn thức ăn 47 31,3 49 32,7 96 32,0 0,804 

Ủ trẻ trong chăn 41 27,3 32 21,3 73 24,3 0,226 

Kiêng tắm 35 23,3 27 18,0 62 20,7 0,254 

Kiêng uống 39 26,0 18 12,0 57 19,0 0,002 

 Từ bảng 3.27 cho thấy thực hành chăm sóc khi trẻ ốm của bà mẹ ở nhóm 

bệnh và nhóm chứng có những điểm khác nhau như: kiêng gió, cho trẻ ăn 

nhiều bữa, làm mát/nguội thức ăn khi cho trẻ ăn, kiêng ăn, uống. 
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Bảng 3.28. Liên quan giữa mức thực hành chăm sóc trẻ ốm của mẹ và bệnh 

TCM nặng của con 

Số thực hành đúng Tần số Tỷ lệ % 

1 3 1.00 

2 23 7.67 

3 71 23.67 

4 52 17.33 

5 55 18.33 

6 49 16.33 

7 32 10.67 

8 15 5.00 

Tổng 300 100,00 

Trung bình: 4,61; độ lệch chuẩn: 1,69 

OR = 0,60 (KTC 95%: 0,50 - 0,73); p < 0,001 

 Từ bảng 3.28 cho thấy mẹ có điểm thực hành chăm sóc trẻ ốm đúng càng 

cao thì nguy cơ mắc TCM nặng của con càng thấp.  

Bảng 3.29. Liên quan giữa không tới khám ban đầu tại cơ sở y tế và bệnh 

TCM nặng 

Khám ban đầu cho trẻ 
Nhóm chứng 

Tổng 
Không Có 

Nhóm bệnh 
Không 52 50 102 

Có 33 15 48 

 Tổng 85 65 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 3,48 ,   p = 0,078 

  OR (Mc Nemar) = 1,51 (KTC 95%: 0,96 - 2,42) 

 Từ bảng 3.29 cho thấy có không mối liên quan giữa hành vi đưa trẻ đi  

khám tại cơ sở y tế và bệnh tay chân miệng nặng.  
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3.2.2.4.  Một số yếu tố lâm sàng và cận lâm sàng 

3.2.2.4.1. Các dấu hiệu lâm sàng 

Bảng 3.30. Đặc điểm lâm sàng nhóm bệnh và nhóm chứng  

Dấu hiệu lâm sàng 
Nhóm bệnh Nhóm chứng 

Tần số % Tần số % 

(1) Sốt  cao (≥ 39
o
C)  123  82,0  62  41,3 

(2) Sốt kéo dài (≥ 38.5oC & >3 ngày)  105  70,0  28  18,7 

(3) Loét miệng  74  49,3  119  79,3 

(4) Nôn ói  19  12,7  9  6,0 

(5) Tiêu chảy  20  13,3  23  15,3 

(6) Bệnh sử giật mình  135  90,0  61  40,7 

(7) Run chi  54  36,0  0  0,0 

(8) Rung giật nhãn cầu  0  0,0  0  0,0 

(9) Li bì  19  12,7  0  0,0 

(10) Yếu liệt chi  1  0,7  0  0,0 

(11) Co giật  8  5,3  0  0,0 

(12) Liệt mặt  1  0,7  0  0,0 

(13) Dấu hiệu màng não  4  2,7  0  0,0 

(14) Dấu hiệu mất nước  3  2,0  0  0,0 

(15) Mạch nhanh  28  18,7  0  0,0 

(16) Thở nhanh  21  14,0  0  0,0 

(17) Shock  1  0,7  0  0,0 

 Từ bảng 3.30 cho thấy, nhóm chứng có 6 dấu hiệu lâm sàng với tỷ lệ % xuất 

hiện khác nhau; trong khi đó, nhóm bệnh không những có 6 triệu chứng như 

nhóm chứng, mà còn có thêm 11 triệu chứng khác, cũng với tỷ lệ % khác nhau. 

 Các dấu hiệu có ở cả 2 nhóm có thể là những yếu tố nguy cơ và được 

đưa vào phân tích tìm mối liên quan. 
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Bảng 3.31. Liên quan giữa sốt trên 39oC và mắc TCM nặng 
  

Sốt cao trên 39
o
C 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  52 71 123 

Không 10 17 27 

 Tổng 62 88 150 

  χ
2
 (Mc Nemar)  = 45,94 ,   p < 0,001 

  OR (Mc Nemar) = 7,10 (KTC 95%: 3,64 - 15,44) 

 Từ bảng 3.31 cho thấy có mối liên quan giữa triệu chứng sốt cao trên 

39
o
C và bệnh TCM nặng. Sốt ≥ 39

o
C làm tăng nguy cơ mắc bệnh TCM nặng.  

 

Bảng 3.32. Liên quan giữa sốt trên 38,5oC và kéo dài và mắc TCM nặng 
  

Sốt kéo dài 

trên 38,5oC và trên 3 ngày 

Nhóm chứng 
Tổng 

Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  18 87 105 

Không 10 35 45 

 Tổng 28 122 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 61,12 ,   p < 0,001 

  OR (Mc Nemar) = 8,70 (KTC 95%: 4,51 - 18,78) 

 Từ bảng 3.32 cho thấy có mối liên quan giữa triệu chứng sốt kéo dài 

(trên 38,5
o
C và kéo dài trên 3 ngày) với bệnh TCM nặng. Sốt kéo dài làm 

tăng nguy cơ mắc bệnh TCM nặng. 
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Bảng 3.33. Liên quan giữa bệnh sử giật mình và mắc TCM nặng 

 

Bệnh sử giật mình 
Nhóm chứng 

Tổng 
Có Không 

Nhóm bệnh 
Có  58 77 135 

Không 3 12 15 

 Tổng 61 89 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 68,45 ,   p < 0,001 

  OR (Mc Nemar) = 25,67 (KTC 95%: 8,46 - 127,19) 

 Từ bảng 3.33 cho thấy có mối liên quan giữa bệnh sử giật mình của bệnh 

nhân và bệnh tay chân miệng nặng. Bệnh nhân có bệnh sử giật mình làm tăng 

nguy cơ mắc bệnh TCM nặng. 

 

Bảng 3.34. Liên quan giữa không loét miệng và mắc TCM nặng 

 

Dấu hiệu loét miệng 
Nhóm chứng 

Tổng 
Không Có 

Nhóm bệnh 
Không 19 57 76 

Có 12 62 74 

 Tổng 31 119 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 29,35 ,   p < 0,001 

  OR (Mc Nemar) = 4,75 (KTC 95%: 2,52 - 9,73) 

 Từ bảng 3.34 cho thấy có mối liên quan giữa dấu hiệu loét miệng và 

bệnh tay chân miệng nặng. Bệnh nhân không có dấu hiệu loét miệng làm tăng 

nguy cơ mắc bệnh TCM nặng. 

 



81 

 

Bảng 3.35. Liên quan giữa dấu hiệu tiêu chảy và mắc TCM nặng 

 

Tiêu chảy 
Nhóm chứng 

Tổng 
Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 2 18 20 

Không 21 109 130 

 Tổng 23 127 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 0,23 ,   p = 0,749 

  OR (Mc Nemar) = 0,86 (KTC 95%: 0,43 - 1,69) 

 Từ bảng 3.35 cho thấy không có mối liên quan giữa dấu hiệu tiêu chảy 

và bệnh tay chân miệng nặng. 

 

Bảng 3.36. Liên quan giữa dấu hiệu nôn ói và mắc TCM nặng 

 

Nôn ói 
Nhóm chứng 

Tổng 
Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 1 18 19 

Không 8 123 131 

 Tổng 9 141 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 3,85 ,   p = 0,08 

  OR (Mc Nemar) = 2,25 (KTC 95%: 0,93 - 5,98) 

 Từ bảng 3.36 cho thấy không có mối liên quan giữa dấu hiệu nôn ói và 

bệnh tay chân miệng nặng.  
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3.2.2.4.2. Các dấu hiệu cận lâm sàng 

Bảng 3.37. Liên quan giữa tăng số lượng hồng cầu và mắc TCM nặng 

 

Tăng hồng cầu 
Nhóm chứng 

Tổng 
Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 64 33 97 

Không 23 30 53 

 Tổng 87 63 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 1,79 ,   p = 0,229 

  OR (Mc Nemar) = 1,43 (KTC 95%: 0,82 - 2,56) 

 Từ bảng 3.37 cho thấy không có mối liên quan giữa tăng số lượng hồng 

cầu máu và bệnh TCM.  

 

Bảng 3.38. Liên quan giữa tăng bạch cầu và mắc TCM nặng 

 

Tăng bạch cầu 
Nhóm chứng 

Tổng 
Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 3 29 32 

Không 6 112 118 

 Tổng 9 141 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 15,11 ,   p < 0,001 

  OR (Mc Nemar) = 4,83 (KTC 95%: 1,97 - 14,24) 

 Từ bảng 3.38 cho thấy có mối liên quan giữa số lượng bạch cầu máu và 

bệnh TCM. Bệnh nhân có số lượng bạch cầu ≥ 15,0 (K/µl) làm tăng nguy cơ 

mắc bệnh TCM nặng. 
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Bảng 3.39. Liên quan giữa tăng tiểu cầu và mắc TCM nặng 

Tăng tiểu cầu 
Nhóm chứng 

Tổng 
Có Không 

Nhóm bệnh 
Có 44 59 103 

Không 21 26 47 

 Tổng 65 85 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 18,05 ,   p < 0,001 

  OR (Mc Nemar) = 2,81 (KTC 95%: 1,62 - 4,87) 

 Từ bảng 3.39 cho thấy có mối liên quan giữa số lượng tiểu cầu máu và 

bệnh TCM. Bệnh nhân có số lượng tiểu cầu ≥ 300 (K/µl) làm tăng nguy cơ 

mắc bệnh TCM nặng. 

 

Bảng 3.40. Phân bố tác nhân gây bệnh ở nhóm bệnh và nhóm chứng  

Tác nhân gây bệnh 
Nhóm bệnh Nhóm chứng 

Tần số % Tần số % 

EV71  115  76,7  73  48,7 

EV khác  35  23,3  77  51,3 

Tổng  150  100,0  150  100,0 

 Từ bảng 3.40 cho thấy tác nhân gây bệnh là EV71 có mặt cả ở cả nhóm 

bệnh và nhóm chứng; tỷ lệ nhiễm EV71 ở nhóm bệnh là 76,7%; ở nhóm 

chứng là 48,7%. 
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Bảng 3.41. Liên quan giữa tác nhân gây bệnh là EV71 và mắc TCM nặng 

 

Tác nhân gây bệnh 
Nhóm chứng 

Tổng 
EV71 EV khác 

Nhóm bệnh 
EV71 58 57 115 

EV khác 15 20 35 

 Tổng 73 77 150 

  χ
2
 (McNemar)  = 24,50 ,   p < 0,001 

  OR (Mc Nemar) = 3,80 (KTC 95%: 2,12 - 7,23) 

 Từ bảng 3.41 cho thấy có mối liên quan giữa tác nhân gây bệnh và bệnh 

TCM nặng. Bệnh nhân nhiễm EV71 làm tăng nguy cơ mắc bệnh TCM nặng. 

3.2.3. Phân tích đa biến 

 Trong phân tích đơn biến, các yếu tố trước khi nhập viện và yếu tố  

lâm sàng, cận lâm sàng có liên quan đến nguy cơ mắc TCM nặng với giá trị  

p < 0,20 là:  

 Các yếu tố trước khi nhập viện và các dấu hiệu lâm sàng: (1) diện tích 

nhà ở bình quân, (2) không được bú mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu; (3) suy 

dinh dưỡng thể nhẹ cân; (4) suy dinh dưỡng thể thấp còi; (5) suy dinh dưỡng 

thể gầy còm;  (6) học vấn của mẹ thấp; (7) chăm sóc trẻ ốm; (8) không đến 

khám ban đầu tại cơ sở y tế; (9) sốt cao > 39
o
C; (10) sốt kéo dài (sốt trên 

38,5
o
C và kéo dài trên 3 ngày; (11) bệnh sử giật mình; (12) nôn ói. 

 Các yếu tố cận lâm sàng: (1) tăng bạch cầu; (2) tăng tiểu cầu. 

 Sau khi phân tích đa biến (hồi quy logistic có điều kiện) các yếu tố này, 

lựa chọn mô hình tối ưu chúng tôi được mô hình dưới đây. 
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Bảng 3.42. Phân tích đa biến các yếu tố lâm sàng và bệnh TCM nặng 

Yếu tố  OR KTC 95% của OR p 

Mức điểm chăm sóc trẻ ốm đúng 0,63 0,44 - 0,91 0,013 

Gầy còm 6,71 1,01 - 44,58 0,049 

Sốt trên 38,5
o
C và trên 3 ngày 14,16  4,23 - 47,39 < 0,001 

Không loét miệng 13,78  3,50 - 54,32 < 0,001 

Bệnh sử giật mình 33,68  6,82 - 166,37 < 0,001 

 Từ bảng 3.42 cho thấy các yếu tố như mức chăm sóc trẻ ốm đúng, suy 

dinh dưỡng thể gầy còm, sốt kéo dài (trên 38,5
o
C và trên 3 ngày), không loét 

miệng, bệnh sử giật mình, là những yếu tố nguy cơ độc lập đối với tình trạng 

nặng của bệnh tay chân miệng. 

 

Bảng 3.43. Phân tích đa biến các yếu tố cận lâm sàng và bệnh TCM nặng 

Yếu tố  OR KTC 95% của OR P 

Tăng bạch cầu  4,15 1,67 - 10,33 0,002 

Tăng tiểu cầu  2,57  1,53 - 4,31 < 0,001 

 Từ bảng 3.43 cho thấy các dấu hiệu cận lâm sàng như tăng số lượng 

bạch cầu (≥ 15,0 K/µl), tăng số lượng tiểu cầu (≥ 300 K/µl), là những yếu tố 

nguy cơ độc lập đối với tình trạng nặng của bệnh tay chân miệng. 
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Chƣơng 4 

BÀN LUẬN 

 

4. 1. MỘT SỐ ĐẶC ĐIỂM DỊCH TỄ HỌC BỆNH TAY CHÂN MIỆNG 

 Kể từ khi ghi nhận những bệnh TCM có biến chứng thần kinh (viêm 

não) ở TP. Hồ Chí Minh vào năm 2003, số ca TCM ở Việt Nam ngày càng có 

xu hướng gia tăng. Đặc biệt từ năm 2011, bệnh TCM được đưa vào danh sách 

các bệnh truyền nhiễm bắt buộc phải báo cáo theo quy định của Thông tư số 

48/2010/TT-BYT, ngày 31/12/2010 của Bộ trưởng Bộ Y tế [4], số mắc TCM 

tăng gấp 6-7 lần những năm trước đó và là bệnh có số mắc, số chết cao trong 

số 10 bệnh truyền nhiễm ở Việt Nam.  

 Phân bố bệnh tay chân miệng ở tỉnh Đắk Lắk 

 Tỉnh Đắk Lắk, đã triển khai hệ thống giám sát ca bệnh TCM vào giữa 

năm 2011 cho đến nay. Từ dữ liệu giám sát bệnh TCM trong 4 năm (2012-

2015) ở Đắk Lắk, chúng tôi ghi nhận được 9.010 ca mắc: năm 2012 có 4.979 

ca;  năm 2013 có 1934 ca; năm 2014 có 1.566 ca, năm 2015 có 531 ca. So với 

dân số của tỉnh Đắk Lắk trong cùng năm, tỷ lệ mới mắc TCM (trên 100.000 

dân) từ năm 2012 đến 2015 tương ứng là 277,1;  105,8; 85,7; 29,1. 

 Kể từ năm 2012, số mắc TCM có xu hướng giảm xuống từng năm ở Đắk 

Lắk. Kết quả này cũng tương tự như xu hướng giảm số ca mắc TCM ở một số 

tỉnh thành của Việt Nam. Nghiên cứu của Nguyễn Ngọc Quỳnh và cộng sự 

[20] cho thấy số mắc TCM ở Hà Nội như sau: năm 2011: 1576 ca; năm 2012: 

4.448 ca; năm 2013: 2.726 ca; năm 2014: 1.169 ca. Hoặc số mắc của Việt 

Nam từ năm 2012 đến 2015 cũng cho thấy số mắc TCM có xu hướng giảm 

xuống rất đáng kể, năm 2012 có 148.366 ca mắc TCM, năm 2013 giảm xuống 

còn 71.627 ca, năm 2014 là 79.485 và năm 2015 chỉ còn 58.472 ca (Nguồn 

Tổ chức Y tế thế giới khu vực Tây Thái Bình Dương). 
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 Tuổi mắc bệnh: trong số 9.010 ca TCM, nhóm dưới 3 tuổi chiếm 

79,6%, nhóm dưới 5 tuổi chiếm 96,67%. Theo Trần Như Dương và cộng sự 

[10], năm 2012 tại các tỉnh miền bắc Việt Nam, nhóm tuổi dưới 5 mắc TCM 

chiếm tỷ lệ 94,2%. Tương tự như vậy, một nghiên cứu ở các tỉnh miền nam 

Việt Nam [12], bệnh TCM trung chủ yếu ở nhóm dưới 5 tuổi (95,8%), trẻ 

dưới 3 tuổi có 87,4%. Kết quả nghiên cứu tại Đắk Lắk cũng phù hợp với kết 

quả nghiên cứu ở các vùng miền khác ở Việt Nam, hầu hết trẻ mắc bệnh TCM 

dưới 5 tuổi (chiếm tỷ lệ từ 94,2% đến 96,6%) [10],[12],[20] cũng như kết quả 

từ các nghiên cứu khác ở khu vực [100].  

 Ở bảng 3.3 khi so với dân số của từng nhóm tuổi trong mỗi năm, cho 

thấy tỷ lệ mới mắc TCM (trên 100.000) xuất hiện ở nhóm tuổi dưới 12 

(tháng), sau đó tăng lên nhanh chóng ở nhóm tuổi 12-23 (tháng) rồi bắt đầu 

giảm dần cho đến nhóm tuổi 48-59 (tháng).  

 Một trong những lý do giải thích cho nhóm tuổi dễ mắc bệnh TCM (nhóm 

dưới 5 tuổi) cũng như tỷ lệ mắc TCM ở các nhóm tuổi là khác nhau là từ các 

kết quả nghiên cứu huyết thanh học [79],[92],[107]. Trong nghiên cứu của Ooi 

và cộng sự [92], tác giả nhận thấy 44% trẻ sơ sinh có kháng thể kháng EV71 

(huyết thanh được lấy từ cuống rốn của trẻ). Vì mẫu sinh phẩm được lấy từ 

cuống rốn, nên kháng thể kháng EV71 ở trẻ sơ sinh được cho là từ bà mẹ 

truyền cho con. Sau 1 tháng tuổi, kháng thể kháng EV71 giảm dần cho đến khi 

trẻ được 12 tháng tuổi. Từ 2 đến 5 tuổi, tỷ lệ kháng thể kháng EV71 trong 

huyết thanh tăng trung bình 12% và đạt mức ổn định trên 50% ở nhóm trẻ từ 5 

tuổi trở lên. Kết quả này giải thích cho tỷ lệ mắc bệnh ở trẻ sẽ cao nhất trong 

những giai đoạn trẻ có kháng thể kháng EV71 thấp nhất và ngược lại. 

 Nhóm tuổi mắc bệnh TCM chủ yếu là dưới 5 tuổi, đặc biệt nhóm tuổi từ 

1 đến 3 tuổi chiếm tỷ lệ cao nhất (chiếm 61,1%). Đây cũng là nhóm tuổi có tỷ 

lệ kháng thể kháng EV thấp nhất theo nghiên cứu huyết thanh học. Về khía 
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cạnh dự phòng: đây là lứa tuổi khó triển khai các biện pháp dự phòng nhất. 

Bởi vì trẻ ở độ tuổi này còn quá nhỏ, chưa có khả năng tự vệ sinh cá nhân 

cũng như khả năng tự phòng bệnh trong sinh hoạt hàng ngày. Trong khi đó, tỷ 

lệ nhiễm enterovirus không triệu chứng (người lành mang trùng) trong cộng 

đồng chiếm tỷ lệ từ 50% đến 70% tùy theo nghiên cứu [11],[56],[71]. Những 

điều này làm khả năng lây lan của bệnh TCM trong cộng đồng rất lớn và khó 

kiểm soát. 

 Giới mắc bệnh: tỷ lệ mới mắc TCM (trên 100.000) ở nam cao hơn nữ 

trong cả 4 năm. Tỷ số mắc TCM ở Nam/Nữ tương ứng theo các năm là 1,29; 

1,53; 1,57 và 1,45. Kết quả của chúng tôi cũng tương tự kết quả nghiên cứu 

bệnh TCM trong giai đoạn 2011 đến 2014 tại Hà Nội của Nguyễn Ngọc 

Quỳnh và cộng sự [20] với tỷ số mắc bệnh Nam/Nữ tương ứng theo các năm 

là 1,62; 1,51; 1,66; 1,78. Kết quả này cũng phù hợp với những kết quả nghiên 

cứu từ các vùng miền khác ở Việt Nam cũng như những nước quanh khu vực 

châu Á Thái Bình Dương [28],[33],[46],[103]. Tuy nhiên, hiện chưa có bằng 

chứng cho thấy nam có nguy cơ mắc bệnh TCM cao hơn nữ. Một nghiên cứu 

của Holger và cộng sự [59] khảo sát tỷ lệ huyết thanh kháng Enterovirus trên  

696 đối tượng cho thấy: (i)  đối với CA16, tỷ lệ kháng huyết thanh dương tính 

ở nữ là 62,8%, ở nam là 63,0% (p = 0,98), (ii)  đối với EV71, tỷ lệ kháng 

huyết thanh dương tính ở nữ là 44,4%, ở nam là 41,3% (p = 0,45). Như vậy, 

tỷ lệ huyết thanh kháng EV và EV71 là tương tự như nhau ở nam và nữ.  

 Kết quả của Holger và cộng sự là bằng chứng ngược lại với những dữ 

liệu quan sát được trên thực tế của chúng tôi cũng như của những tác giả 

khác. Chúng tôi cho rằng sở dĩ số mắc TCM ở nam nhiều hơn ở nữ là vì: (i) 

nam có đặc tính hiếu động, dễ tiếp xúc với nhiều nguồn lây hơn, do đó dễ mắc 

bệnh TCM hơn; (ii) ở những nước châu Á, nam được coi trọng hơn nữ, trong 

khi đó bệnh TCM đa số là bệnh nhẹ, tự khỏi sau một vài ngày cho nên nam 
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mắc bệnh TCM thường được gia đình đưa đến cơ sở y tế khám và điều trị 

nhiều hơn. 

 Dân tộc: tỷ lệ mới mắc TCM (trên 100.000) ở người Kinh cao hơn so 

với người dân tộc thiểu số. Tỷ số mắc bệnh TCM người Kinh/Thiểu số là 1,86 

năm 2012; 1,42 năm 2013; 1,15 năm 2014 và 1,51 năm 2015. Từ kết quả 

nghiên cứu này, chúng tôi cũng không chắc rằng khả năng mắc bệnh TCM 

của người Kinh là cao hơn người dân tộc thiểu số, bởi vì còn nhiều lý do khác 

nhau liên quan đến việc ghi nhận các ca bệnh như: quyết định của bệnh nhân 

đến khám tại các cơ sở y tế, bệnh nhẹ triệu chứng không rõ ràng cũng như 

những hạn chế của hệ thống giám sát ca bệnh TCM. Hiện vẫn chưa có nghiên 

cứu nào báo cáo khả năng mắc bệnh ở người Kinh và ở người dân tộc thiểu 

số, vì vậy cần có thêm những nghiên cứu để làm sáng tỏ vấn đề này. 

 Thời gian mắc trong năm: trong thời gian 4 năm, tại Đắk Lắk, bệnh 

TCM xuất hiện rãi rác vào các tháng quanh năm. Dựa vào hệ số tháng dịch, 

chúng ta thấy vào tháng 4, tháng 5 là tháng bắt đầu xuất hiện dịch TCM trong 

năm. Tháng dịch cũng xuất hiện vào những tháng cuối năm (tháng 9, tháng 

10, tháng 11). Như vậy tại Đắk Lắk, bệnh TCM có 2 đỉnh dịch trong năm, với 

ưu thế là đỉnh dịch vào cuối năm từ tháng 9 đến tháng 11. Theo Trần Như 

Dương (2012), ở các tỉnh phía bắc có 2 đỉnh dịch TCM trong năm, đỉnh thứ 

nhất từ tháng 3 đến 5 chiếm ưu thế, đỉnh thứ hai từ tháng 9 đến tháng 11 [10]. 

Tuy nhiên, ở các tỉnh ở phía nam trong giai đoạn 2010-2012, dịch tay chân 

miệng chủ yếu có một đỉnh vào những tháng cuối năm [12]. Một số quốc gia 

khác trong khu vực cũng có 2 đỉnh dịch xảy ra trong năm như năm 1998 tại 

Đài Loan [78],[111]; năm 2008 tại Hong Kong [81]; giai đoạn 1963-2008 tại 

Hà Lan [109]. Mùa cao điểm gây dịch cũng thay đổi giữa các năm khác nhau 

ở một số quốc gia như ở Úc, đỉnh dịch EV71 chuyển từ mùa hè năm 1973 

sang mùa đông năm 1986 [54],[68]; ở Nhật Bản, đỉnh dịch EV71 chuyển từ 
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những tháng mùa hè năm 1998-1999 sang mùa thu năm 2001-2002 [86]; ở 

Malaysia, dịch EV71 chiếm ưu thế vào mùa hè năm 2000 và chuyển sang 

mùa xuân năm 2003 [96].  

 Ở Việt Nam, theo Tổ chức Y tế thế giới khu vực Tây Thái Bình Dương, 

số mắc TCM trong năm 2014-2105 có đỉnh dịch vào những tháng cuối năm. 

 Sự thay đổi đỉnh dịch theo mùa cũng như theo các khu vực khác nhau có 

thể là do yếu tố khí hậu có lợi cho sự tồn tại của virus, sự thay đổi đáp ứng 

miễn dịch trong cơ thể vật chủ và các hành vi liên quan đến sự tiếp xúc giữa 

các vật chủ.  

 Như vậy, tại Đắk Lắk, bệnh TCM xuất hiện rãi rác quanh năm, có thể 

tăng cao vào những tháng cuối năm (tháng 9, 10, 11) nên các biện pháp 

phòng, chống dịch phải được triển khai một cách thường xuyên và cần chú 

trọng hơn vào những tháng cuối năm. 

 Dựa theo biểu đồ 3.4, có thể thấy năm 2012 có số mắc TCM cao nhất 

trong giai đoạn 2012-2015. Cũng như các bệnh truyền nhiễm gây dịch khác, 

bệnh TCM cũng có chu kỳ dịch khi thời gian quan sát đủ dài như nghiên cứu 

của Podin và cộng sự [99] ở Malaysia cho thấy, dịch TCM do EV71 có chu 

kỳ dịch là 2 đến 3 năm. 

 Hoặc chu kỳ dịch TCM do EV71 ở Singapore xảy ra vào các năm 2001, 

2003, 2005-06 [33]. 

 Nghiên cứu của chúng tôi chưa phát hiện được chu kỳ dịch do thời gian 

nghiên cứu chưa đủ dài. Vì vậy, cần có nhiều thời gian hơn để có thể xác định 

năm dịch cũng như chu kỳ dịch TCM. 

 Phân bố ca bệnh TCM theo huyện, thị xã, thành phố tại Đắk Lắk: 

trong thời gian bốn năm 2012-2015, bệnh TCM đã xuất hiện ở tất cả các 

huyện, thị của tỉnh Đắk Lắk. Có hai địa phương là Cư Mgar và Buôn Đôn có 

tỷ lệ mắc TCM trong 4 năm liên tục đều cao hơn tỷ lệ mắc TCM trung bình 
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trong toàn tỉnh. Có 3 địa phương là TP. Buôn Ma Thuột, Ea Súp, Krông Búk 

có tỷ lệ mắc TCM trong 3 năm liên tục đều cao hơn tỷ lệ mắc TCM trung 

bình trong toàn tỉnh. 

 Một giả thuyết được đưa ra là liệu sự bùng phát của dịch TCM có liên 

quan đến mật độ dân số của khu vực hay không? Từ dữ liệu về mật độ dân số 

của các huyện, thị và tỷ lệ mắc TCM trên 100.000 chúng tôi nhận thấy sự xuất 

hiện và lan truyền của bệnh có lẽ không phụ thuộc vào  mật độ dân số của các 

địa phương [7]. Thành phố Buôn Ma Thuột và thị xã Buôn Hồ có mật độ dân 

số cao hơn cả, nhưng tỷ lệ mắc trên 100.000 dân lại thấp hơn huyện Buôn 

Đôn, Ea H’Leo, Krông Buk - nơi có mật độ dân số thấp hơn nhiều. 

 Có thể thấy rằng mật độ dân số không phải là yếu tố quyết định cho sự 

phát sinh và lan truyền bệnh TCM ở Đắk Lắk.  

 Chúng tôi chưa đủ thông tin để xác định yếu tố nào là quyết định cho sự 

xuất hiện và lan truyền của bệnh TCM theo các địa phương. Giả thuyết được 

đưa ra là điều kiện vệ sinh và ý thức vệ sinh cá nhân có thể là yếu tố quan 

trọng cho việc xuất hiện và lan truyền dịch bệnh này.  

4. 2. NHỮNG YẾU TỐ LIÊN QUAN ĐẾN TÌNH TRẠNG NẶNG  

 Để tìm hiểu các yếu tố liên quan đến tình trạng nặng của bệnh TCM, 

chúng tôi sử dụng thiết kế nghiên cứu bệnh chứng. Ban đầu, chúng tôi dự 

định nghiên cứu chỉ tại bệnh viện đa khoa tỉnh Đắk Lắk dựa trên cơ sở số ca 

bệnh TCM nặng điều trị tại bệnh viện tỉnh Đắk Lắk năm 2011 [30]. Tuy nhiên 

số ca bệnh TCM nặng tại bệnh viện này giảm dần theo các năm tương ứng với 

số mắc TCM trong toàn tỉnh Đắk Lắk. Cụ thể là số ca bệnh TCM nặng chúng 

tôi thu thập được tại bệnh viện này vào các năm 2012, 2013, 2014 tương ứng 

là 71, 38, 11 (tổng cộng là 120 ca TCM nặng). Để đảm bảo đủ cỡ mẫu cho 

nghiên cứu (theo tính toán của chúng tôi cần 150 bệnh TCM nặng), chúng tôi 

phải mở rộng phạm vi nghiên cứu và quyết định chọn tỉnh Đồng Nai-nơi bùng 
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phát dịch TCM vào năm 2014- 2015, và cũng xuất hiện nhiều ca TCM nặng 

nhập viện điều trị tại bệnh viện Nhi Đồng Đồng Nai. Năm 2015 chúng tôi thu 

thập thêm 60 ca bệnh TCM nhập viện điều trị tại bệnh viện Nhi đồng Đồng 

Nai. Một câu hỏi được đặt ra là với 240 (120 bệnh và 120 chứng) ca bệnh 

TCM ở Đắk Lắk và 60 (30 bệnh và 30 chứng) ca bệnh TCM ở Đồng Nai, liệu 

kết quả nghiên cứu có đảm bảo tính giá trị? Theo chúng tôi, mặc dù  đối 

tượng nghiên cứu được thu thập ở 2 địa điểm khác nhau nhưng nghiên cứu 

này vẫn đảm bảo tính giá trị là vì: mỗi ca bệnh sẽ được bắt cặp với mỗi ca 

chứng theo tuổi, giới, dân tộc, địa bàn cư trú và bệnh viện điều trị.   

 Bảng 3.8 trình bày một số đặc điểm của bệnh nhân mắc TCM ở mẫu 

nghiên cứu, trong đó bao gồm các đặc điểm của nhóm TCM nặng và TCM 

nhẹ. Có 4 đặc điểm chính là nhóm tuổi, giới, dân tộc và địa chỉ cư trú của 

bệnh nhân là tương đồng với nhau ở 2 nhóm TCM nặng và nhẹ. Đây là 4 yếu 

tố được bắt cặp với nhau trong quá trình thu thập và lựa chọn các đối tượng 

vào nghiên cứu.  

 Phân tích tìm mối liên quan trong nghiên cứu bệnh chứng bắt cặp: theo 

Neil Pearce [98], chúng ta có thể lựa chọn một trong hai cách phân tích là 

phân tích theo truyền thống (tính OR và hồi quy logistic thông thường) hoặc 

phân tích theo bắt cặp (tính OR của Mac Nemar và hồi quy logistic có điều 

kiện). Nếu phân tích theo kiểu truyền thống, cần lưu ý phải điều chỉnh các yếu 

tố bắt cặp khi tính giá trị OR hoặc hồi quy logistic. Trong nghiên cứu này, do 

nhiều yếu tố bắt cặp (tuổi, giới, dân tộc, nơi cư trú) nên chúng tôi sử dụng 

cách phân tích theo kiểu bắt cặp. 

4.2.1. Phân tích đơn biến 

4.2.1.1. Một số yếu tố thuộc về gia đình môi trường 

 Trong nghiên cứu này, một số yếu tố thuộc gia đình môi trường như: 

diện tích nhà ở bình quân, loại sàn/nền nhà, loại nước sinh hoạt, loại hố xí sử 
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dụng được đưa vào khảo sát. Từ bảng 3.9, 3.10, 3.11, 3.12, cho thấy không có 

mối liên quan giữa các yếu tố trên với tình trạng bệnh tay chân miệng nặng. 

Những yếu tố được liệt kê phía trên có lẽ liên quan đến khả năng mắc bệnh 

TCM hơn là khả năng xuất hiện bệnh TCM nặng. 

4.2.1.2. Một số yếu tố thuộc bản thân trẻ mắc bệnh TCM 

- Trọng lượng sơ sinh thấp: kết quả từ mẫu nghiên cứu của chúng tôi cho 

thấy trong số 300 bệnh nhân, tỷ lệ TLSS thấp chiếm 6,7% (20/300). Chúng tôi 

chưa phát hiện được mối liên quan giữa TLSS thấp với bệnh TCM nặng với 

OR (Mc Nemar) = 1,25 (KTC 95%: từ 0,44 - 3,64). Trong một nghiên khác do 

Chen và cộng sự [47] tiến hành ở Hải Nam (Trung Quốc) với cỡ mẫu lớn hơn 

(trong đó nhóm TCM nặng = 980; nhóm TCM nhẹ = 1679) đã phát hiện có mối 

liên quan giữa TLSS thấp với bệnh TCM nặng với OR=1,63 (1,08-2,45). Trẻ 

sơ sinh nhẹ cân liên quan đến bệnh TCM nặng theo cơ chế nào? Một nghiên 

cứu được tiến hành ở Bangladesh [101] cho thấy rằng trẻ em sinh nhẹ cân có 

nồng độ IL-7 huyết tương thấp hơn, có chiều dài telomere trong các tế bào đơn 

nhân máu ngoại vi ngắn hơn, và có tỷ lệ các tế bào T CD3 thấp hơn so với trẻ 

em có cân nặng sơ sinh bình thường lúc 5 tuổi. Do đó, sơ sinh nhẹ cân có thể 

ảnh hưởng đến khả năng miễn dịch và làm tăng tính dễ tổn thương đối với các 

bệnh truyền nhiễm mắc phải sau này trong cuộc sống của trẻ. Như vậy, có ít 

nhất một nghiên cứu cho rằng có sự liên quan giữa sơ sinh nhẹ cân và tình 

trạng nặng của bệnh TCM và một nghiên cứu giải thích mối liên quan giữa sơ 

sinh nhẹ cân và khả năng miễn dịch của trẻ. Tuy nhiên, theo chúng tôi mối liên 

quan giữa trọng lượng sơ sinh nhẹ cân và bệnh TCM nặng là mối liên quan 

(nếu có) yếu, bằng chứng là cần một cỡ mẫu nghiên cứu rất lớn Chen và cộng 

sự mới khám phá được mối liên quan này (n = 2.659, OR = 1,63 (1,08-2,45)). 

- Bú sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu: sữa mẹ là nguồn thức ăn tự 

nhiên tốt nhất cho trẻ. Trong sữa mẹ có đầy đủ các thành phần dinh dưỡng với 
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tỷ lệ cân đối phù hợp với hệ tiêu hóa và hấp thụ của trẻ. Sữa mẹ còn có kháng 

thể giúp trẻ tăng cường sức đề kháng chống lại các bệnh nhiễm trùng. Mặc dù 

sữa mẹ có nhiều lợi ích cho trẻ, nhưng không phải bà mẹ nào cũng biết và 

thực hiện. Các yếu tố ảnh hưởng đến nuôi con hoàn toàn bằng sữa mẹ trong 6 

tháng đầu thường là: mẹ phải đi làm sớm, bà mẹ nghĩ rằng sữa của mình 

không tốt bằng sữa công thức, chuộng sữa ngoại, muốn giữ gìn vóc dáng … 

Những lợi ích sức khỏe trong việc cho con bú được thừa nhận rộng rãi, tuy 

nhiên vẫn còn các ý kiến và kiến nghị về thời gian tối ưu cho trẻ bú mẹ hoàn 

toàn. Kể từ năm 2001, Tổ chức Y tế Thế giới đưa khuyến cáo thời gian cho 

con bú hoàn toàn là sáu tháng.  

 Tổng hợp từ những nghiên cứu về lợi ích của bú sữa mẹ, một nghiên cứu 

tổng quan [70] cho thấy trẻ được bú sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu ít 

mắc các bệnh lây nhiễm qua đường tiêu hóa hơn những trẻ chỉ sử dụng thêm 

sữa ngoài hoặc chỉ được bú mẹ hoàn toàn trong 3-4 tháng đầu.  

 Trong nghiên cứu của chúng tôi, trẻ không được bú mẹ hoàn toàn trong 6 

tháng đầu kể từ khi sinh có khả năng mắc bệnh TCM nặng gấp 1,83 lần (KTC 

95% từ 1,01 đến 3,46) so với trẻ được bú sữa mẹ hoàn toàn. Liên quan đến 

vấn đề này, kết quả nghiên cứu của Li và cộng sự [73] nghiên cứu trên 160 

bệnh nhân TCM nặng và 202 bệnh nhân TCM nhẹ cho thấy trẻ được bú mẹ 

nguy cơ mắc TCM nặng giảm xuống so với trẻ không được bú mẹ (OR = 

0,514, KTC 95% = 0,309-0,856). Thêm vào đó, một số nghiên cứu khác đã 

xác định mối liên quan giữa bú sữa mẹ hoàn toàn và khả năng mắc bệnh TCM 

như nghiên cứu bệnh chứng dựa vào cộng đồng của Lin và cộng sự [75] cho 

thấy bú sữa mẹ có khả năng bảo vệ trẻ tránh (giảm) mắc bệnh TCM với OR= 

0,63 (KTC 95% = 0,47-0,85); nghiên cứu của Zhu và cộng sự [122] cũng cho 

kết quả tương tự, trẻ được bú mẹ hoàn toàn giúp giảm nguy cơ mắc bệnh 

TCM (OR = 0,401, KTC 95% 0,229 - 0,704).  
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 Kết quả nghiên cứu của chúng tôi và một số nghiên cứu khác cho thấy 

không được bú mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu có liên quan đến bệnh tay 

chân miệng nặng. Ngoài mối liên quan với bệnh TCM,  không được bú mẹ 

hoàn toàn trong 6 tháng đầu còn liên quan đến khả năng mắc các bệnh truyền 

nhiễm khác. Ở Việt Nam, theo một số nghiên cứu, tỷ lệ trẻ không được bú mẹ 

hoàn toàn trong 6 tháng đầu dao động tùy theo khu vực nghiên cứu từ 51,6% 

[29] đến 81,0% [25]. Một nghiên cứu gần đây của Nguyễn Văn Thịnh ở Lâm 

Đồng [23], tỷ lệ không được bú sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu là 79,7%.  

 Tỷ lệ trẻ không được bú mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu ở khu vực Tây 

Nguyên còn khá cao. Vấn đề này cần được lưu ý trong các chương trình 

truyền thông giáo dục sức khỏe về lợi ích của sữa mẹ trong 6 tháng đầu của 

trẻ trong việc bảo vệ trẻ trước các bệnh truyền nhiễm, trong đó có bệnh tay 

chân miệng. 

- Trình trạng suy dinh dưỡng: trẻ suy dinh dưỡng làm gia tăng nguy cơ 

mắc các bệnh nhiễm trùng, truyền nhiễm nặng hơn so với những trẻ không bị 

suy dinh dưỡng. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy trong phân tích 

đơn biến, suy dinh dưỡng thể nhẹ cân có nguy cơ mắc bệnh TCM nặng gấp 

2,06 lần (KTC 95% từ 1,10 đến 4,01) so với trẻ không bị suy dinh dưỡng. 

Theo Tăng Chí Thượng và cộng sự [27] trong nghiên cứu tiên lượng bệnh 

TCM, cho thấy không có sự liên quan giữa tình trạng dinh dưỡng và nguy cơ 

biến chứng trong nhóm nghiên cứu. Kết quả này khác với kết quả của chúng 

tôi, có lẽ do tác giả đã phân chia tình trạng dinh dưỡng thành 4 nhóm (bình 

thường, SDD nhẹ/trung bình, SDD nặng, béo phì) nên khó phát hiện được sự 

khác biệt về tỷ lệ bệnh TCM biến chứng giữa các nhóm (giá trị p = 0,06). 

Nghiên cứu của Nguyễn Đình Thoại [24] tại bệnh viện Quảng Nam năm 2014 

với cỡ mẫu là 577 bệnh nhân TCM (nhóm nặng=224; nhóm nhẹ=353) cho 

thấy có sự liên quan giữa suy dinh dưỡng thể nhẹ cân với mức độ nặng của 
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bệnh TCM. Ngoài ra, một báo cáo của Tổ chức y tế thế giới khu vực Tây Thái 

bình dương cho rằng suy dinh dưỡng là nguyên nhân gây ra 54 ca tử vong 

trong vụ bùng phát dịch TCM ở Campuchia năm 2012 [116].  

 Trong nghiên cứu này, chúng tôi muốn tìm hiểu thêm các thể loại suy 

dinh dưỡng có liên quan như thế nào đến mức độ nặng của bệnh TCM. Đối 

với suy dinh dưỡng thể thấp còi, kết quả cho thấy trẻ trong tình trạng suy dinh 

dưỡng thấp còi có nguy cơ mắc TCM nặng gấp 2,26 lần (KTC 95% từ 1,29 

đến 4,11) so với trẻ không suy dinh dưỡng thấp còi. Đối với suy dinh dưỡng 

thể gầy còm: trẻ có tình trạng suy dinh dưỡng thể gầy còm có nguy cơ mắc 

TCM nặng gấp 2,13 lần (KTC 95% từ 0,87 đến 5,69) so với trẻ không suy 

dinh dưỡng thể gầy còm. Sự khác biệt này chưa có ý nghĩa thống kê dù mức 

độ liên quan là khá cao (OR = 2,13). 

 Theo kết quả nghiên cứu của Viện Dinh dưỡng quốc gia năm 2014 [32], 

trẻ dưới 5 tuổi ở Đắk Lắk có tỷ lệ suy dinh dưỡng nhẹ cân là 21,5%, suy dinh 

dưỡng thấp còi là 32,8%, suy dinh dưỡng gầy còm 7,2% và là một trong 

những tỉnh có tỷ lệ suy dinh dưỡng ở trẻ dưới 5 tuổi cao nhất trong cả nước. 

 Trong nghiên cứu của chúng tôi, cả 3 thể loại suy dinh dưỡng: nhẹ cân, 

thấp còi, gầy còm đều có liên quan với những mức độ khác nhau đến tình 

trạng nặng của bệnh TCM.  

Loại suy dinh dưỡng OR Mc Nemar 

(KTC 95%) 

Tỷ lệ SDD ở Đắk Lắk [32] 

 Nhẹ cân 2,06 (1,10-4,01) 21,5% 

 Thấp còi 2,26 (1,29-4,11) 32,8% 

 Gầy còm 2,13 (0,87-5,69) 7,2% 

 Trong số các loại suy dinh dưỡng này, theo chúng tôi cần quan tâm đến 

suy dinh dưỡng thể thấp còi và thể gầy còm bởi vì: (i) suy dinh dưỡng thể nhẹ 

cân là một chỉ số dễ thay đổi trước các biến cố cấp tính xảy ra đối với trẻ (trẻ 
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sốt, tiêu chảy, biếng ăn …); (ii) suy dinh dưỡng thể thấp còi và gầy còm thuộc 

loại suy dinh dưỡng mạn tính, xuất hiện từ lâu trước khi xuất hiện bệnh TCM 

và gần như là một đặc tính nền làm tăng khả năng mắc TCM nặng. 

 Suy dinh dưỡng thấp còi và gầy còm là biểu thị tình trạng dinh dưỡng 

kém trong một thời gian dài (đặc biệt trong thời gian mang thai và trong 2 

năm đầu của trẻ). Ngoài việc thiếu năng lượng trường diễn, trẻ còn thiếu hụt 

một số nguyên tố vi lượng, làm tăng tính cảm nhiễm của trẻ với các bệnh 

truyền nhiễm, tăng mức độ trầm trọng của bệnh, trong đó có bệnh TCM. Nếu 

không giải quyết được tình trạng suy dinh dưỡng, thì suy dinh dưỡng và các 

bệnh nhiễm trùng, nhiễm ký sinh trùng tạo nên vòng xoắn bệnh lý làm vấn đề 

ngày càng trầm trọng hơn. 

- Số con trong gia đình: số con trong gia đình là yếu tố được giả định là 

một yếu tố nguy cơ của bệnh TCM nặng. Tuy nhiên, trong nghiên cứu của 

chúng tôi, tỷ lệ số bà mẹ có trên 2 con chỉ chiếm 11,4% (34/300) dao động từ 

8,1% đến 15,5%, sự khác biệt về tỷ lệ bà mẹ có trên 2 con ở 2 nhóm TCM 

nặng và TCM nhẹ là không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).  

- Mối liên quan giữa yếu tố tiếp xúc nhóm (trẻ đi học) và không tiếp xúc 

nhóm (trẻ chưa đi học): trong nghiên cứu này, chúng tôi chưa phát hiện thấy 

mối liên quan giữa yếu tố đi học của trẻ với bệnh TCM nặng (p > 0,05).  

- Tình trạng tiêm chủng đầy đủ của trẻ: trong nghiên cứu này, chúng tôi 

chưa phát hiện thấy mối liên quan giữa yếu tố tiêm chủng đầy đủ của trẻ với 

bệnh TCM nặng (p > 0,05). 

4.2.1.3. Yếu tố thuộc về bà mẹ 

- Trình độ học vấn của người mẹ: ở bảng 3.23 cho thấy trình độ học vấn 

của người mẹ có liên quan đến tình trạng nặng của bệnh TCM. Trẻ ở nhóm bà 

mẹ có học vấn thấp (mù chữ hoặc bậc tiểu học) có nguy cơ mắc TCM nặng 

cao hơn so với trẻ thuộc nhóm bà mẹ có học vấn từ THCS trở lên (OR Mc 

Nemar = 3,40, KTC 95%: 1,20 - 11,79).  
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 Bệnh tay chân miệng là bệnh truyền nhiễm do virus. Hầu hết các ca bệnh 

TCM là nhẹ nên việc chăm sóc trẻ ốm là vô cùng quan trọng ở khía cạnh 

phòng bệnh cho cộng đồng cũng như giảm thiểu các biến chứng cho bản thân 

trẻ. Chăm sóc trẻ khi mắc bệnh TCM đúng cách có thể bao gồm các biện pháp 

sau [6]: 

(i) Cách ly đúng cách:  - Trẻ xác định đã mắc bệnh TCM phải được nghỉ học từ 

7 - 10 ngày để ngăn chặn sự lây lan. - Người lớn khi tiếp xúc và chăm sóc trẻ 

bệnh nên mang khẩu trang y tế, sau khi tiếp xúc nên rửa tay bằng xà phòng. 

(ii) Giữ vệ sinh cá nhân: - Tắm rửa sạch sẽ cho trẻ mỗi ngày bằng xà phòng 

và nước sạch. - Khuyến khích trẻ thường xuyên rửa tay sạch sẽ, đúng cách 

bằng xà phòng và nước sạch dưới vòi nước chảy để ngăn ngừa sự tái nhiễm 

bệnh TCM qua đường tay - miệng nhằm loại bớt sự bám dính của virus gây 

bệnh TCM trên đôi tay của trẻ. - Quần áo, tã lót của trẻ bệnh nên được ngâm 

dung dịch sát khuẩn như dung dịch Cloramin B 2% hoặc luộc nước sôi trước 

khi giặt. - Vật dụng cá nhân ăn uống của trẻ như bình sữa, ly uống nước, chén 

ăn cơm, muỗng ăn… nên được luộc sôi và sử dụng riêng biệt cho từng trẻ. - 

Tuyệt đối tránh 3 quan niệm sai lầm thường gặp sau đây: Kiêng tắm, kiêng 

gió - ủ trẻ quá kỹ - châm chích cho mụn nước mau vỡ ra, đây chính là những 

nguyên nhân làm cho bệnh của trẻ trầm trọng hơn và là con đường ngắn nhất 

của tình trạng bội nhiễm vi khuẩn rất nguy hiểm đến tính mạng của trẻ. 

(iii) Tạo môi trường sống trong lành và an toàn: - Người chăm sóc trẻ như cha 

mẹ, ông bà, người giữ trẻ… cần giữ sạch đôi tay hạn chế gieo rắc virus gây 

bệnh TCM cho những trẻ lành khác trong gia đình. - Đồ chơi và vật dụng 

thường dùng của trẻ cần phải được tẩy trùng sạch sẽ bằng những dung dịch 

sát khuẩn như dung dịch Cloramin B 2%, dung dịch nước Javel hoặc xà 

phòng sát khuẩn để tạo tính an toàn cho trẻ khi sử dụng. - Phòng ốc nơi trẻ 

sinh hoạt cần thông thoáng, đủ dưỡng khí nhất là sàn nhà nên được lau chùi 
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sạch sẽ thường xuyên bằng các dung dịch khử khuẩn nhằm tạo điều kiện sạch 

sẽ và an toàn cho trẻ khi sinh hoạt và chơi đùa. 

 Trong nghiên cứu này, chúng tôi chủ định khảo sát kiến thức của người 

người mẹ, cách chăm sóc khi trẻ ốm, nơi trẻ được khám và điều trị ban đầu 

trước khi nhập bệnh viện tỉnh điều trị.  

- Hiểu biết của người mẹ về bệnh tay chân miệng. 

 Ở bảng 3.25 trình bày hiểu biết chung của người mẹ về bệnh TCM. Kết 

quả cho thấy, hiểu biết về đường lây truyền của bệnh TCM ở người mẹ là khá 

tốt. Đường lây truyền qua đường máu đã được loại trừ (không có ai chọn đây 

là đường lây của bệnh TCM). Số người mẹ cho rằng tiếp xúc trực tiếp với 

bệnh nhân TCM là đường lây quan trọng (chiếm 72,2%); tiếp đến là đường 

tiêu hóa (61,8%); sau cùng là đường hô hấp (41,2%). Hiểu biết về đường lây 

truyền bệnh TCM của người mẹ ở 2 nhóm TCM nặng và nhẹ có khác nhau 

không đáng kể (với p > 0,05) 

 Để phòng bệnh TCM, người mẹ cho rằng không nên cho trẻ tiếp xúc với 

bệnh nhân TCM (72,0%), giữ gìn vệ sinh bàn tay vào những thời điểm quan 

trọng như rửa tay trước khi ăn (69,7%); rửa tay sau khi đi vệ sinh  (77,7%), 

rửa tay sau khi chơi (46,7%). Cuối cùng, các bà mẹ cũng biết là bệnh TCM 

chưa có vacxin phòng bệnh, nên chỉ có 5,6% số người mẹ lựa chọn phương án 

này. Hiểu biết về phòng bệnh TCM của người mẹ cũng tương tự như nhau 

(p> 0,05) ở 2 nhóm TCM nặng và TCM nhẹ. 

 Kết quả này cũng tương đồng với kết quả nghiên cứu kiến thức về bệnh 

TCM tại một tỉnh miền núi phía Bắc Việt Nam của Vũ Thị Huyền và cs [14]. 

Tuy nhiên, trong nghiên cứu này, tác giả Vũ Thị Huyền tìm hiểu sâu hơn về 

sự liên quan giữa kiến thức và các đặc điểm của đối tượng như học vấn, 

nghề nghiệp...  
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 Số điểm kiến thức về bệnh TCM của các bà mẹ dao động từ 1 đến 9, 

với giá trị trung bình là 6,35 (độ lệch chuẩn: 2,18). Sử dụng phương pháp 

hồi quy logistic có điều kiện cho biến số điểm kiến thức, chúng tôi nhận thấy 

những bà mẹ có điểm kiến thức càng cao thì mức độ nặng của bệnh TCM 

của con càng giảm (OR = 0,91). Tuy nhiên, mối liên quan này không có ý 

nghĩa thống kê.  

 Điểm hạn chế khi khảo sát về hiểu biết của người mẹ về bệnh TCM 

trong nghiên cứu của chúng tôi là hiểu biết của người mẹ có thể bị ảnh hưởng 

bởi yếu tố sau: (i) là mẹ của bệnh nhân TCM nên họ đã phần nào quan tâm, 

tìm hiểu về bệnh TCM, nên kiến thức của họ về bệnh TCM sẽ tốt hơn những 

bà mẹ khác trong quần thể (ii) do thời gian nghiên cứu dài, nên hiểu biết của 

người mẹ về bệnh TCM ở những năm 2014, 2015 sẽ được cải thiện hơn so 

với những năm đầu xuất hiện dịch 2012, 2013 

- Thực hành chăm sóc trẻ ốm    

- Kiêng tắm, kiêng gió và ủ trẻ trong chăn: trong 300 bệnh nhân tay chân 

miệng, tỷ lệ trẻ được bố/mẹ chăm sóc không đúng cách như kiêng tắm 

(20,7%); kiêng gió (45,3%); ủ trẻ trong chăn (24,3%).  

- Kiêng ăn, uống, chế biến thức ăn thích hợp: trẻ bị bệnh tay chân miệng 

thường rất biếng ăn, thậm chí có thể bỏ ăn do các vết loét trong niêm mạc 

miệng gây đau. Vì vậy, thức ăn cho trẻ cần chọn lựa sao cho mềm, mịn, mát 

lạnh nhằm tạo cảm giác dễ chịu khi thức ăn, thức uống đi ngang qua vết loét. 

Nếu trẻ ăn kém, nên cho trẻ ăn nhiều lần hơn lúc bình thường để tránh tình 

trạng hạ đường huyết có thể xảy ra. Cần chú ý muỗng (thìa) dùng để đút cho 

trẻ nên tránh những loại có cạnh sắc bén, để không đụng vào các vết loét ở 

đầu lưỡi và môi làm bé đau dẫn đến sợ hãi, không ăn. Khi trẻ giảm bệnh 

(thường là sau 4 - 5 ngày) nên cho bé ăn trở lại bình thường, không kiêng 

khem. Tuy nhiên, kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy 34,3% bà mẹ 
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kiêng cho trẻ ăn, 19,0% kiêng uống. Khi trẻ mắc bệnh TCM, có thể có loét 

miệng và gây đau khi ăn, nhưng nếu không bổ sung chất dinh dưỡng để nâng 

cao thể trạng, khả năng thời gian bệnh kéo dài hơn, bệnh có thể tiến triển nặng 

hơn. Nhằm giúp trẻ có thể ăn, uống tốt hơn trong thời gian bị ốm, bố/mẹ nên 

cho trẻ ăn nhiều bữa và chế biến thức ăn sao cho mềm nhuyễn. Nhưng kết quả 

từ nghiên cứu cho thấy, chỉ khoảng 1/3 số trẻ ốm được cho ăn nhiều bữa 

(chiếm 38,0%); làm mát thức ăn (34,7%); nấu nhuyễn thức ăn (32,0%). 

 Mối liên quan giữa chăm sóc trẻ ốm chưa đầy đủ và tình trạng bệnh tay 

chân miệng: tổng hợp những câu hỏi chăm sóc trẻ ốm, chúng tôi cho điểm 

từng câu hỏi liên quan đến chăm sóc khi trẻ ốm. Các bà mẹ có điểm thực hành 

giao động từ 0 đến 8. Giá trị trung bình là 4,61 (độ lệch chuẩn: 1,69). Sử dụng 

phương pháp hồi quy logistic có điều kiện cho biến số điểm thực hành chăm 

sóc, chúng tôi nhận thấy những bà mẹ có điểm thực hành chăm sóc trẻ ốm 

càng cao (chăm sóc đầy đủ) thì khả năng xuất hiện mức độ nặng của bệnh 

TCM của con càng giảm (OR = 0,60, KTC 95%: 0,50-0,73). Do không có tài 

liệu nào liên quan đến vấn đề chăm sóc trẻ ốm và bệnh TCM nặng, nên chúng 

tôi không thể bàn luận sâu hơn về vấn đề này.    

- Nơi khám bệnh ban đầu 

 Trong mẫu nghiên cứu của chúng tôi có 62,3% (187/300) số bệnh nhân 

TCM không được bố mẹ đưa đi khám và điều trị ban đầu hoặc tự ý mua thuốc 

điểu trị cho trẻ cho đến khi nhập viện điều trị. Tỷ lệ này ở nhóm TCM nặng là 

68,0% (102/150) và ở nhóm TCM nhẹ là 56,7% (85/150), sự khác biệt này có 

ý nghĩa thống kê với p < 0,05. Trẻ ở nhóm lựa chọn nơi khám bệnh ban đầu 

khi bị ốm không đúng có khả năng mắc TCM nặng gấp 1,51 lần (KTC 95%: 

0,96 - 2,42) so với trẻ thuộc nhóm lựa chọn nơi khám bệnh ban đầu khi bị ốm 

đúng. Mặc dù phát hiện này không có ý nghĩa thống kê, nhưng khoảng tin cậy 

95% lệch nhiều về phía lớn hơn 1, và tỷ lệ không đưa trẻ đi khám và điều trị 
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ban đầu khá lớn nên vấn đề này cũng nên được quan tâm bởi các ngành chức 

năng nhằm giáo dục, tư vấn cho các bà mẹ có quyết định đúng khi trẻ mắc 

bệnh. Kết quả nghiên cứu của Nguyễn Đình Thoại và cộng sự (2014) [24] 

phát hiện thấy có sự liên quan giữa nhóm có khám ban đầu và nhóm không 

khám ban đầu với bệnh tay chân miệng nặng. Tuy nhiên cách thiết kế nghiên 

cứu và định nghĩa ca bệnh nặng của Nguyễn Đình Thoại khác với nghiên cứu 

của chúng tôi.  

4.2.1.4. Các triệu chứng lâm sàng, cận lâm sàng 

4.2.1.4.1. Các triệu chứng lâm sàng 

 Trong số các triệu chứng lâm sàng của bệnh TCM, chỉ có một số triệu 

chứng khác biệt rõ giữa 2 nhóm TCM nặng và nhẹ là: sốt trên 39
o
C, sốt trên 

38,5
o
C và kéo dài trên 3 ngày, nôn ói, loét miệng và bệnh sử giật mình. 

 Ngoài ra, các triệu chứng thần kinh và tim mạch chỉ chiếm một tỷ lệ nhỏ 

và chỉ gặp ở nhóm TCM nặng như: li bì (12,7%), co giật (5,3%), mạch nhanh 

(18,7%), thở nhanh (14,0%), dấu hiệu màng não (2,7%), dấu hiệu mất nước 

(2,0%), suy tim phổi sau đó tử vong (0,7%). 

 Những dấu hiệu lâm sàng cho thấy có tổn thương thần kinh trung ương 

(run chi, co giật, li bì, dấu hiệu màng não) hoặc suy tim mạch (mạch nhanh, 

thở nhanh, suy tim phổi) chỉ gặp ở nhóm TCM nặng. Những triệu chứng/dấu 

hiệu này thường xuất hiện muộn khi đã có tổn thương thần kinh, hoặc suy tim 

phổi nên chúng tôi không chọn để phân tích xem có phải là những yếu tố 

nguy cơ của bệnh TCM nặng hay không. 

 Sốt trên 39
o
C: bệnh TCM thường có sốt nhẹ kèm theo nổi mụn nước ở 

lòng bàn tay, bàn chân. Ở những trường hợp TCM nặng, bệnh nhân có thân 

nhiệt cao hơn. Trong nghiên cứu của chúng tôi, bệnh nhân TCM có sốt trên 

39
o
C thì khả năng xảy ra biến chứng gấp 7,10 lần (từ 3,64 đến 15,44) so với 

bệnh nhân TCM có sốt dưới 39
o
C.  
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 Tỷ lệ sốt trên 39
o
C ở bệnh nhân TCM trong nghiên cứu của chúng tôi 

chiếm 61,7% (185/300) là thấp hơn so với kết quả của những nghiên cứu khác 

[17],[27],[111] có thể do số bệnh nhân nặng ở mức độ 3 hoặc 4 trong nghiên 

cứu của chúng tôi là ít hơn so với những bệnh viện tuyến trên như bệnh viện 

Nhi đồng TP. HCM, nơi tiếp nhận những bệnh nhân nặng ở khu vực phía 

nam. Tuy nhiên, kết quả cho thấy sốt trên 39
o
C là một tiêu chí quan trọng liên 

quan đến bệnh TCM nặng và cũng phù hợp với nhiều nghiên cứu của các tác 

giả khác như Yang và cs [119] (n=356; OR=2,7; KTC 95%=1,5-4,8); Ooi và 

cs [95] (OR=2,3; KTC 95%=1,1-4,5); Chang và cs [42] (OR=2,6; KTC 

95%=1,2-5,8); Chen và cs [47] (OR=5,0; KTC 95%= 4,0-6,3). 

 Sốt trên 38,5
o
C và thời gian sốt trên 3 ngày: bệnh nhân TCM có sốt trên 

38,5
o
C và thời gian sốt trên 3 ngày thì khả năng xảy ra biến chứng (2b+) gấp 

8,70 lần (từ 4,51 đến 18,78) so với bệnh nhân TCM có sốt dưới 38,5
o
C hoặc 

thời gian sốt dưới 3 ngày. Như vậy, từ kết quả nghiên cứu, chúng tôi nhận 

thấy trong bệnh TCM thường chỉ sốt nhẹ và không sốt kéo dài. Nếu xuất hiện 

dấu hiệu này thì nhiều khả năng là bệnh TCM nặng. Kết quả này phù hợp với 

một số nghiên cứu khác: Ooi và cs [95] trong một nghiên cứu tại Sarawak 

(Malaysia) nhận thấy sốt kéo dài trên 3 ngày, bệnh nhân có sốt ≥ 38,5
o
C thì 

nguy cơ xuất hiện biến chứng thần kinh ở bệnh nhân TCM gấp 6,52 lần (2,83 

- 14,99), và gấp 2,27 lần (1,14-4,51). Yang và cs [119] trong một nghiên cứu 

bệnh chứng cũng nhận thấy thời gian sốt trên 3 ngày làm tăng nguy cơ xuất 

hiện biến chứng ở bệnh nhân TCM gấp 3,66 lần (2,12-6,31).  Fang và cs 

[51]trong một phân tích gộp cho kết quả sốt trên 3 ngày làm tăng nguy cơ 

xuất hiện biến chứng ở bệnh nhân TCM gấp 10,09 lần (6,22-16,35). 

 Dấu hiệu loét ở miệng cũng là dấu hiệu hay gặp trong bệnh TCM. Trong 

toàn bộ mẫu nghiên cứu, tỷ lệ bệnh nhân TCM không có dấu hiệu loét miệng 

chiếm là 35,6% (107/300) (hay có dấu hiệu loét miệng là 64,4%).  
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 Bệnh nhân TCM không kèm loét miệng thì khả năng xảy ra biến chứng 

tăng lên OR=4,75 (2,52 đến 9,73) so với bệnh nhân TCM có kèm loét miệng. 

 Liên quan đến dấu hiệu loét miệng và biến chứng của bệnh TCM, một số 

nghiên cứu khác cũng có ý nghĩa tương tự. Dấu hiệu loét miệng là một trong 

những yếu tố làm giảm nguy cơ mắc bệnh TCM nặng hoặc tử vong. Nghiên 

cứu của Tăng Chí Thượng [27] cho thấy ở nhóm có biến chứng (n=200) tỷ lệ 

có loét miệng chiếm 56,5%; ở nhóm không biến chứng (n=219) tỷ lệ có loét 

miệng là 78,5%, tỷ số chênh OR = 0,6 (0,4-0,9). Nghiên cứu của Chong và 

cộng sự [48] so sánh các dấu hiệu lâm sàng ở nhóm TCM tử vong (n=7) và 

nhóm TCM không tử vong (n=131) cho thấy tỷ lệ có loét miệng ở nhóm tử 

vong do TCM là 57,0%, trong khi đó tỷ lệ này ở nhóm TCM không tử vong là 

96,0%, sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p < 0,05; từ đó, Chong và 

cộng sự khuyến cáo bệnh nhân TCM không kèm dấu hiệu loét miệng cần 

được theo dõi chặt chẽ. Nghiên cứu của Yang và cộng sự [119] khi phân tích 

mối liên quan giữa dấu hiệu loét miệng (có loét) và tình trạng TCM nặng còn 

cho thấy sự khác biệt này rất rõ. Bệnh nhân TCM có kèm loét miệng làm 

giảm nguy cơ xuất hiện biến chứng (với OR=0,001). Ở trường hợp này, 

không thể giải thích dấu hiệu loét miệng là yếu tố bảo vệ (vì OR < 1) đối với 

TCM nặng. Có thể dấu hiệu loét miệng trong bệnh cảnh lâm sàng của bệnh 

TCM là do một phân nhóm gen của enterovirus, mà phân nhóm gen này 

thường gây ra bệnh TCM có diễn tiến nhẹ hơn so với các phân nhóm khác. 

Cần có nhiều nghiên cứu hơn để có thể làm sáng tỏ vấn đề này. 

 Bệnh sử giật mình gặp ở 65,3% số trẻ mắc TCM, trong đó nhóm TCM 

nặng là 90,0%, nhóm TCM nhẹ là 40,7%. 

 Giật mình (rung giật cơ: myoclonic jerk) là hiện tượng rung giật cơ từng 

cơn ngắn 1-2 giây, chủ yếu ở tay và chân, dễ xuất hiện khi bắt đầu giấc ngủ 

hay khi cho trẻ nằm ngữa. Theo hướng dẫn của Bộ Y tế, khi giật mình xảy ra 
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thường xuyên (≥ 2 lần/30 phút) hoặc trẻ giật mình khi thăm khám là biểu hiện 

của tổn thương thần kinh và được xếp vào nhóm 2b+.  

 Trong nghiên cứu này, bệnh sử giật mình được ghi nhận qua người nhà 

của bệnh nhân kể lại. Kết quả là bệnh nhân TCM có bệnh sử giật mình thì khả 

năng xảy ra biến chứng (2b+) gấp 25,67 lần (từ 8,46 đến 127,19) so với bệnh 

nhân TCM không có tiền sử giật mình. Theo Tăng Chí Thượng và cs [27], tỷ 

lệ giật mình ở nhóm TCM nặng là 90,5%, ở nhóm TCM nhẹ là 59,8% 

(OR=6,3, p <0,05), tỷ lệ giật mình từ nghiên cứu của chúng tôi thấp hơn, có 

thể là do số bệnh nhân TCM ở bệnh viện chúng tôi nhẹ hơn so với bệnh viện 

Nhi đồng 1. Tuy vậy, kết quả chung vẫn cho thấy có mối liên quan giữa triệu 

chứng giật mình với bệnh TCM nặng. Kết quả này cũng phù hợp với những 

nghiên cứu khác cho rằng bệnh sử giật mình là một dấu hiệu cảnh báo khả 

năng bệnh chuyển sang tình trạng nặng, có biến chứng [80],[97].  

 Nôn ói: cũng là dấu hiệu hay gặp ở bệnh nhân TCM. Tỷ lệ bệnh nhân 

TCM có nôn ói gặp ở 28,4% trong toàn bộ nghiên cứu của chúng tôi. Bệnh 

nhân TCM có kèm nôn ói làm tăng nguy cơ mắc TCM nặng (OR = 2,25) tuy 

nhiên sự liên quan này không có ý nghĩa thống kê (KTC 95% = 0,93-5,98).  

 Theo Tăng Chí Thượng và cs [27], tỷ lệ bệnh nhân TCM nhập viện Nhi 

Đồng 1 có nôn ói chiếm 25%, và nôn ói làm tăng nguy cơ mắc TCM có biến 

chứng là 2,8 lần (1,8 đến 4,5). 

 Yang và cs [119] với kết quả nôn ói làm tăng nguy cơ xuất hiện bệnh 

TCM nặng gấp 48,99 lần (16,75-143,26). 

 Fang và cs trong một nghiên cứu gộp [51] cũng cho kết quả tương tự, 

bệnh nhân TCM kèm nôn ói làm tăng nguy cơ TCM nặng gấp 8,8 lần (1,1-

74,6) so với bệnh nhân TCM không nôn ói. 

 Kết quả nghiên cứu của chúng tôi khác với kết quả của một số tác giả 

khác, có lẻ liên quan đến mức độ nặng của bệnh trong mẫu nghiên cứu của 

các tác giả là khác với của chúng tôi. 
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4.2.1.4.2. Các triệu chứng cận lâm sàng 

 Các chỉ số huyết học: công thức máu gồm số lượng hồng cầu, bạch cầu, 

tiểu cầu trong máu ngoại vi là xét nghiệm thường qui được tiến hành cho bệnh 

nhân ở bất kỳ cơ sở y tế nào. Dựa vào chỉ số hồng cầu, bạch cầu và tiểu cầu 

theo từng lứa tuổi, chúng tôi [15], chúng tôi nhận thấy số lượng hồng cầu 

không liên quan đến tình trạng bệnh TCM nặng, nhưng số lượng bạch cầu và 

tiểu cầu thì có liên quan. Cụ thể, nếu số lượng bạch cầu tăng trên 15,0 (K/µl) 

thì nguy cơ mắc TCM nặng ở trẻ gấp 4,83 lần (KTC 95%: 1,97-14,24) và số 

lượng tiểu cầu tăng trên 300 (K/µl) thì nguy cơ mắc TCM nặng ở trẻ tăng lên 

2,81 lần (KTC 95%: 1,62 - 4,87). Trong một nghiên cứu tổng quan trên từ 11 

nghiên cứu, Li và cộng sự [74] cho thấy có sự liên quan chặt chẽ giữa số 

lượng bạch cầu tăng và bệnh TCM nặng. Một nghiên cứu khác ở Việt Nam, 

Tăng Chí Thượng và cộng sự khi chia mức tăng bạch cầu thành các mức cho 

thấy so với bệnh nhân TCM có bạch cầu dưới 10.000 thì bệnh nhân TCM có 

bạch cầu trên 10.000, trên 13.000 và trên 16.000 thì nguy cơ xuất hiện bệnh 

TCM có biến chứng tăng theo tương ứng với các giá trị OR lần lượt là 1,8 

(KTC 95% 1,1-2,8); 1,9 (KTC 95% 1,2-2,9); 2,8 (KTC 95% 1,6-4,9). Như 

vậy có ít nhất hai nghiên cứu: một nghiên cứu tổng quan ở nước ngoài, một 

nghiên cứu ở Việt Nam cho thấy tăng số lượng BC máu ngoại vi có liên quan 

đến bệnh TCM nặng. Bạch cầu tăng trong các trường hợp nặng được một số 

tác giả cho rằng có liên quan đến phản ứng viêm. Bệnh nhân càng nặng, phản 

ứng viêm càng nhiều và bạch cầu tăng. Ngoài ra, tăng kích thích hệ thống 

thần kinh giao cảm cũng được cho là nguyên nhân gây nên tăng BC ở những 

trường hợp TCM nặng [77]. Có lẽ cũng như bạch cầu, cơ chế tăng tiểu cầu 

trong trường hợp này cũng liên quan đến phản ứng viêm, tuy nhiên hiện có rất 

ít các nghiên cứu đề cập đến số lượng tiểu cầu nên chúng tôi chỉ nêu ra đây 

như là một dấu hiệu tham khảo. 



107 

 

 Tác nhân gây bệnh: tác nhân gây bệnh TCM là nhóm virus đường ruột 

(Enterovirus) trong đó thường gặp nhất là CV A16 và EV71. Do điều kiện kỹ 

thuật, trong nghiên cứu này, chúng tôi chỉ xác định EV71 và các EV khác 

(không phân loại). Kết quả cho thấy, bệnh nhân TCM do EV71 có nguy cơ 

xuất hiện biến chứng nặng cao hơn gấp 3,80 lần (2,12 đến 7,23) so với bệnh 

nhân nhiễm các EV khác. 

 Ở Việt Nam, nghiên cứu của Nguyễn Thị Thanh Thảo và cộng sự [22] về 

tác nhân gây bệnh TCM nặng ở khu vực phía nam năm 2011-2013 cho thấy 

EV71 là tác nhân chiếm ưu thế gây bệnh TCM nặng và tử vong so với các EV 

khác ở khu vực phía nam. Trong 200 mẫu xét nghiệm dương tính với 

enterovirus, EV71 chiếm 95%, các EV khác như CA6, CA12, CA24, CoxB3 

và Rhinovirus chiếm 5% còn lại. 

 Yang và cộng sự [119] trong nghiên cứu bệnh chứng với 69 ca TCM 

nặng và 276 ca TCM nhẹ cho kết quả nhiễm EV71 làm tăng nguy cơ TCM 

nặng và tử vong là 39,2 lần (9,8 đến 156,5)  

 Fang và cộng sự trong một nghiên cứu gộp [51] từ 10 nghiên cứu riêng 

lẻ, cho thấy so với các EV khác, EV71 là tác nhân gây bệnh TCM nặng nhiều 

hơn gấp 5,1 lần (3,1 đến 8,5). 

 Qua một số nghiên cứu, có thể thấy mức độ liên quan (OR) giữa nhiễm 

EV71 và bệnh TCM nặng có thể khác nhau tùy nghiên cứu, tùy thời điểm, tuy 

nhiên điểm chung dễ nhận thấy nhất là nhiễm EV71 làm gia tăng nguy cơ mắc  

bệnh TCM nặng. Sự khác nhau về mức độ liên quan ở các nghiên cứu còn có 

thể do sự thay đổi phân nhóm gen của EV71 trong các vụ dịch. 

4.2.2. Phân tích đa biến 

 Với các yếu tố phơi nhiễm trước khi nhập viện và các yếu tố lâm sàng có 

liên quan đến tình trạng nặng của bệnh TCM với giá trị p < 0,20, chúng tôi 

chọn được mô hình tối ưu (bảng 3.42). Trong mô hình này, có 5 yếu tố liên 
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quan một cách độc lập với bệnh TCM nặng là: mức điểm chăm sóc trẻ ốm 

đúng, suy dinh dưỡng thể gầy còm, sốt kéo dài (trên 38,5
o
C và trên 3 ngày), 

không có dấu hiệu loét miệng và bệnh sử giật mình.  

 Ngày nay, khi bệnh TCM diễn tiến nặng hơn so với trước đây, đã có 

nhiều nghiên cứu về các yếu tố liên quan đến bệnh TCM nặng hơn. Tuy 

nhiên, kết quả có thể khác nhau tùy nghiên cứu. 

 Yang và cộng sự [119] trong một nghiên cứu bệnh chứng bắt cặp, cho 

thấy những yếu tố sau có liên quan đến TCM nặng: phát ban ở lòng bàn tay 

(OR=0,004, KTC 95% = 0,000-0,039, p < 0,001), có loét miệng  (OR = 0,001, 

KTC 95% = 0,000-0,009, p < 0,001), sốt cao và kéo dài trên 3 ngày 

(OR = 2,217, KTC 95% = 1,082-4,541, p = 0,030), run chi (OR = 29,008, KTC 

95% = 1,535-548,178, p = 0,025), phát ban dạng sẩn (OR = 4,622, KTC 

95% = 1,110-19,252, p = 0,035), tăng bạch cầu trên 10,8 K/µl (OR = 4,495, 

KTC 95% = 1,311-15,415, p = 0,017), nhiễm EV71 (OR = 39,172, KTC 

95% = 9,803-156,522, p < 0,001).  

 Song và cộng sự [106] trong một nghiên cứu xác định các yếu tố gây tử 

vong ở bệnh TCM, ghi nhận ba yếu tố sau liên quan đến tử vong của bệnh 

TCM là xuất huyết phổi (OR=9,466, KTC 95%: 1,786-21,256), huyết áp bất 

thường (OR=5,224, KTC 95%: 1,012-28,985), tăng lactate huyết thanh 

(OR=2,154, KTC 95%: 1,020-8,253).  

 Tăng Chí Thượng và cộng sự [27], nghiên cứu các yếu tố tiên lượng 

bệnh TCM do Enterovirus. Trong nghiên cứu này, tác giả chia ra 3 mức độ 

cho thấy của bệnh TCM nặng và kết quả cho thấy: (i) với các yếu tố liên quan 

đến biến chứng chung (ít nhất có 1 trong các biến chứng như viêm não, viêm 

màng não, phù phổi cấp, viêm cơ tim, yếu liệt chi hoặc liệt thần kinh sọ, liệt 

mặt) bao gồm các yếu tố làm tăng nguy cơ như sốt (OR = 9,3, KTC 95%: 3,2-

26,7), sốt trên 38,5
o
C (OR = 6,1, KTC 95%: 3,7-10,2), phát ban ít (OR = 1,5, 
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KTC 95%: 1,03-2,39), giật mình (OR = 6,3, KTC 95%: 3,7-11,0), bạch cầu 

tăng trên 16.000/µl (OR = 2,8, KTC 95%: 1,6-4,9), nhiễm EV71 (OR = 1,57, 

KTC 95%: 1,05-2,33), và yếu tố có ý nghĩa bảo vệ là loét miệng (OR = 0,6, 

KTC 95%: 0,4-0,9); (ii) với các yếu tố liên quan đến biến chứng nặng (viêm 

não, phù phổi cấp, viêm cơ tim) bao gồm các yếu tố làm tăng nguy cơ như 

phát ban ít (OR=2,36, KTC 95%: 1,24-4,48), thở nhanh (OR=2,0, KTC 95%: 

1,01-4,01), mạch trên 150 lần/phút (OR=3,25, KTC 95%: 1,69-6,28), bạch 

cầu trên 16.000 (OR=2,0, KTC 95%: 1,01-3,90) và yếu tố có ý nghĩa bảo vệ 

là sốt trên 38,5
o
C (OR=0,4, KTC 95%: 0,19-0,94), giật mình (OR=0,39, KTC 

95%: 0,14-0,98); (iii) với các yếu tố liên quan đến tử vong bao gồm các yếu 

tố như tim nhanh (OR=1,1, KTC 95%: 1,02-1,19), lactate trên 2,5 (OR=7,3, 

KTC 95%: 1,14-47,6), viêm não (OR=23,0, KTC 95%: 2,6-207), hôn mê 

(OR=116, KTC 95%: 12-1114), sốc (OR=75, KTC 95%: 11-513), phù phổi 

(OR=13,3, KTC 95%: 2,2-85,5) 

 Hoặc một nghiên cứu gộp [51] gần đây chỉ ra rằng các yếu tố liên quan 

đến TCM nặng là: thời gian sốt trên 3 ngày, đỉnh nhiệt trên 38,5
0
C, ngủ 

gà/ngủ lịm, nôn ói nhiều, tăng đường huyết, nhiễm EV71, chăm sóc tại nhà; 

trong khi đó các yếu tố không liên quan đến TCM nặng là loét miệng, giới 

tính nam, sống ở vùng nông thôn, chẩn đoán xác định lần đầu tại bệnh viện. 

 Từ một số kết quả trên có thể thấy các yếu tố được cho yếu tố nguy cơ 

của bệnh TCM nặng được tìm thấy từ các nghiên cứu là rất khác nhau. Theo 

chúng tôi, sở dĩ các kết quả khác nhau là do trong nhóm bệnh TCM nặng lại 

có nhiều mức độ khác nhau (nặng, rất nặng, tử vong).  Ở mức độ tử vong: các 

yếu tố được được xem xét đến là xuất huyết phổi, huyết áp bất thường, latate 

huyết thanh; trong khi đó ở mức độ nặng như độ 2b trong nghiên cứu của 

chúng tôi sẽ khó hoặc rất ít cơ hội gặp các yếu tố như xuất huyết phổi, suy tim 

phổi. Cũng bởi lý do này mà trong cùng một nghiên cứu, có yếu tố như sốt 
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trên 38,5
o
C hoặc giật mình là yếu tố tăng nguy cơ trong trường hợp so sánh 

với nhóm có biến chứng nói chung, trong khi đó lại là yếu tố bảo vệ khi so 

sánh với nhóm có biến chứng nặng có khả năng đã có rối loạn thân nhiệt (do 

viêm não) hoặc không còn dấu hiệu giật mình (do hôn mê). 

 Một điểm đáng lưu ý khác là trong nhiều nghiên cứu riêng lẻ, dấu hiệu 

loét miệng được xem là yếu tố tiên lượng bệnh TCM nhẹ nhưng trong nghiên 

cứu gộp (meta-analysis) thì cho thấy yếu tố này không liên quan. Chúng tôi 

chưa thể lý giải được điều này tại thời điểm hiện tại, và cần thêm nhiều 

nghiên cứu khác để làm sáng tỏ vấn đề này. 

 Qua một số nghiên cứu, chúng ta biết bệnh TCM có biến chứng với biểu 

hiện tổn thương thần kinh trung ương là thường gặp trong số những bệnh 

nhân nhập viện nhưng hiếm gặp khi tính chung cho toàn bộ những bệnh nhân 

mắc TCM. Tỷ lệ xuất hiện biến chứng thần kinh trung ương (có ít nhất một 

triệu chứng do tổn thương thần kinh) ở những bệnh nhân TCM nhập viện điều 

trị dao động khá lớn, từ 10% đến 48%, tùy theo báo cáo của các bệnh viện. Tỷ 

lệ xuất hiện biến chứng là rất cao ở Việt Nam (48%) do số liệu được lấy từ 

bệnh viện tuyến cuối nơi tập trung những bệnh nhân nặng. Tuy vậy, tỷ lệ xuất 

hiện biến chứng là không đáng kể (dưới 1%), nếu số liệu được thu thập từ hệ 

thống giám sát quốc gia [9],[10]. 

 Nhận biết sớm những bệnh nhân TCM có nguy cơ tổn thương thần kinh 

và tử vong (đặc biệt là những người bị viêm não và viêm não) là rất quan 

trọng bởi vì tiến triển của bệnh từ khi bắt đầu tổn thương thần kinh đến suy 

tim phổi tối cấp có thể rất nhanh [42]. Tuy nhiên các biểu hiện lâm sàng của 

tổn thương thần kinh lại quá mơ hồ, đặc biệt là ở trẻ nhỏ có tổn thương thần 

kinh trung ương sớm [42],[76]. Trong khi các dấu hiệu suy hô hấp như khó 

thở, thở nhanh, nhịp tim nhanh, tưới máu kém có thể dễ dàng được các thầy 

thuốc phát hiện, các dấu hiệu này thường xuất hiện rất muộn và xảy ra trong 
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thời gian ngắn trước khi trường hợp gây tử vong do suy tuần hoàn hô hấp kịch 

phát.  Nếu bệnh nhân TCM được phát hiện sớm thông qua một số dấu hiệu 

lâm sàng và can thiệp kịp thời, bao gồm cả việc sử dụng immunoglobulin, có 

thể làm giảm tỷ lệ tử vong [39],[64],[110]. Do đó các bác sĩ ở tuyến dưới phải 

đối mặt với một thách thức lâm sàng là làm sao để xác định một phần nhỏ 

những trẻ có nguy cơ bị biến chứng thần kinh từ một số lượng rất lớn những 

trẻ mắc bệnh TCM không biến chứng. Vì lý do này, việc tìm ra những dấu 

hiệu lâm sàng dự đoán có tổn thương thần kinh là rất quan trọng nhằm hướng 

dẫn các bác sĩ ở tuyến dưới tiến hành phân loại bệnh nhân TCM thích hợp, 

chuyển bệnh nhân có nguy cơ cao bị tổn thương thần kinh vào bệnh viện sớm 

để theo dõi chặt chẽ và xử lý tiếp theo, trong khi những người có nguy cơ 

thấp có thể được chăm sóc ngoại trú sau khi giáo dục và tư vấn cho cha mẹ 

bệnh nhi.  

 Tại các cơ sở y tế tuyến dưới, nơi không có điều kiện xét nghiệm xác định 

tác nhân gây bệnh có phải là EV71 không, những dấu hiệu lâm sàng như: sốt 

cao trên 38,5
o
C và kéo dài trên 3 ngày, bệnh sử giật mình, không loét miệng, số 

lượng bạch cầu có thể giúp ích cho cán bộ y tế có hướng xử lý kịp thời.  
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KẾT LUẬN 

 

1. Một số đặc điểm dịch tễ học bệnh tay chân miệng tại tỉnh Đắk Lắk 

 Trong giai đoạn từ năm 2012 đến năm 2015, tỉnh Đắk Lắk đã xảy những 

vụ dịch tay chân miệng với tỷ lệ mắc trên 100.000 dân tương ứng theo từng 

năm là 277,1;  105,8; 85,4; 28,7. 

 Bệnh tay chân miệng xảy ra chủ yếu trẻ em, dưới 5 tuổi chiếm 96,7%, 

dưới 3 tuổi chiếm 79,6% trong tổng số mắc. Tỷ lệ mắc tay chân miệng (trên 

100.000) cao nhất ở nhóm 1 tuổi (12-23 tháng), sau đó tỷ lệ mắc giảm dần 

cho đến 5 tuổi. 

 Nam mắc bệnh tay chân miệng nhiều hơn nữ. Tỷ số mắc bệnh giữa nam 

và nữ từ 1,29 đến 1,53 trong bốn năm nghiên cứu. 

 Thời gian mắc: bệnh xuất hiện rải rác vào các tháng quanh năm, có 2 

đỉnh dịch vào tháng 3 đến 5 và tháng 9 đến 11. Năm 2012 được xem là năm 

dịch trong giai đoạn này. 

 Địa bàn xuất hiện bệnh: bệnh xuất hiện ở tất cả các địa bàn trong toàn 

tỉnh Đắk Lắk. 

2. Những yếu tố liên quan đến tình trạng nặng của bệnh tay chân miệng 

 Ở cùng độ tuổi, cùng giới tính, cùng dân tộc và cùng nơi cư trú, trẻ mắc 

bệnh tay chân miệng có những yếu tố sau đây làm tăng khả năng mắc bệnh 

tay chân miệng nặng: 

- Trẻ suy dinh dưỡng thể gầy còm có khả năng mắc bệnh tay chân 

miệng nặng cao hơn 6,71 lần (KTC 95%: 1,01-44,58) so với trẻ không 

bị suy dinh dưỡng thể thấp còi.   

- Trẻ thuộc bà mẹ có mức điểm chăm sóc trẻ ốm càng tốt thì khả mắc 

bệnh tay chân miệng của trẻ càng thấp với OR = 0,63 lần (KTC 95%: 

0,44-0,91). 
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- Trẻ sốt cao trên 38,5
o
C và kéo dài trên 3 ngày có khả nặng mắc bệnh 

tay chân miệng nặng gấp 14,16 lần (KTC 95%: 4,23-47,39) 

- Trẻ không có dấu hiệu loét ở miệng làm tăng nguy cơ mắc tay chân 

miệng nặng gấp 13,78 lần (KTC 95%: 3,50-54,32). 

- Bệnh sử có giật mình làm gia tăng khả năng mắc tay chân miệng nặng 

gấp 33,68 lần (KTC 95%: 6,82-166,37) 

 Ngoài ra, có hai xét nghiệm huyết học liên quan đến tình trạng nặng của 

bệnh tay chân miệng là tăng bạch cầu (OR=4,15; KTC95% 1,67-10,33) và 

tăng tiểu cầu (OR=2,57; KTC95% 1,53-4,31) 

 Cuối cùng tác nhân gây bệnh là EV71 cũng tăng khả năng mắc tay chân 

miệng nặng với OR=3,80; KTC95% 2,12-7,23 
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KIẾN NGHỊ 

 

 Qua kết quả nghiên cứu, chúng tôi có một số kiến nghị liên quan đến: 

- Giáo dục các bà mẹ về lợi ích của bú sữa mẹ trong 6 tháng đầu của trẻ. 

- Hướng dẫn các bà mẹ về lợi ích của việc chăm sóc nuôi dưỡng khi trẻ 

ốm và không nên tự ý mua thuốc điều trị khi trẻ ốm 

- Các bác sĩ tuyến cơ sở - nơi không đủ điều kiện để xác định tác nhân 

gây bệnh, cũng như thiếu các trang thiết bị điều trị hỗ trợ - lưu ý đến những 

yếu tố, dấu hiệu liên quan đến khả năng mắc TCM nặng như: suy dinh dưỡng, 

sốt kéo dài trên 3 ngày, không có dấu hiệu loét miệng, bệnh sử giật mình 

nhằm có hướng xử trí thích hợp: giữ lại hoặc chuyển tuyến kịp thời. 
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PHỤ LỤC



 
BỘ CÂU HỎI PHỎNG VẤN (bệnh nhân tay chân miệng) 

 

THÔNG TIN CHUNG 

1.  Họ và tên trẻ _________________________________________________  

2.  
Giới tính trẻ  Nam 1 

 Nữ 2 

 

3.  
Ngày tháng năm sinh của trẻ? |__|__|    |__|__|    |__|__|__|__|        

   ngày      tháng           năm 

 

4.  Trẻ là người dân tộc nào?  Dân tộc: _________________  

5.  Họ tên mẹ (người chăm sóc chính) _________________________________________________  

6.  Số điện thoại liên lạc:  _______________________  

7.  Nơi cư trú  
 Xã / Phường: _________________ 

 Huyện / TP: _________________ 
 

8.  Trình độ học vấn của mẹ (hoặc 
người chăm sóc chính)? 

 Mù chữ 1 

 Bậc tiểu học 2 

 Bậc THCS 3 

 Bậc THPH 4 

 Trung cấp / Cao đẳng / Đại học + 5 

 

9.  Nghề nghiệp chính của mẹ (hoặc 
người chăm sóc chính) trong 12 
tháng vừa qua là gì? 

 Viên chức (nhà nước hoặc tư nhân) 1 

 Nội trợ 2 

 Buôn bán 3 

 Nông dân 4 

 Hưu 5 

Khác (ghi rõ: _________________) 6 

 

10.  Có bao nhiêu người sống trong hộ 
gia đình? 

  

 Số người __ __ 
 

11.  Ông (bà) có bao nhiêu người con ? 
 Số người __ __ 

 

12.  Cháu là con thứ mấy trong gia đình? 
 Con thứ __ __ 

 

13.  Diện tích nhà ở 
 Diện tích (m2) _______ m2 

 

14.  Loại sàn nhà 
 Gạch men 1 

 Xi măng 2 

 Nền đất 3 

 

15.  Loại nước sinh hoạt 
 Nước máy 1 

 Nước giếng 2 

 Ao/hồ/sông 3 

 

16.  Loại hố xí sử dụng 
 Dội nước 1 

 Hố xí đào 2 

 Khác 3 

 

 

THÔNG TIN CHĂM SÓC – NUÔI DƯỠNG TRẺ 

17.  Trọng lượng sơ sinh của trẻ (Kg)  ………… , ….. kg  

18.  Trẻ sinh thiếu / đủ tháng  Đủ tháng 1 

 Thiếu tháng 2 

 

19.  Tình hình nuôi trẻ trong 6 tháng đầu  Hoàn toàn bú sữa mẹ 1 

 Kết hợp sữa mẹ với sữa khác 2  câu 19 

 Hoàn toàn sữa bò / sữa khác 3  câu 19 

 

20.  Loại sữa khác trẻ hay dùng     ……………………………………………………  

SBA: Phụ lục 1 Mã số: 



21.  Chị bắt đầu cho trẻ ăn bổ sung (dặm, 
sam) lúc mấy tháng tuổi ? 

 …………… tháng tuổi  

22.  Hiện tại, cân nặng trẻ (Kg, một số lẻ)  ………… , ….. kg  

23.  Hiện tại, chiều cao trẻ (Cm)  ………….. cm  

24.  Tiền sử bệnh của trẻ (bẩm sinh, bệnh 
mạn tính)? 

 Có 1 

 Không 2 
 

25.  Nếu có, là bệnh gì  Ghi rõ tên bệnh
 _________________ 

 

26.  Tiền sử tiêm chủng 
 Có 1 

 Không 2 
 

27.  Loại vắc xin đã được tiêm chủng  

(so với tuổi cháu để xác định đã tiêm đầy 
đủ mũi chưa?) 

a Lao có   1     không   0 

b Bại liệt đủ liều có   1     không   0 

c BH-HG-UV-VGB-Hib đủ liều có   1     không   0 

d Sởi đủ liều có   1     không   0 

e Vắc xin khác: ________________ 

 

28.  Trẻ có được gửi nhà trẻ / đi học 
không? 

 Có 1 

 Không 2  

29.  Nếu có, trẻ được gửi ở đâu  Nhà trẻ công 1 

 Nhóm trẻ gia đình 2 

 Mẫu giáo 3 

 

30.  Mẹ (của bệnh nhân) có nghe nói về 
bệnh tay chân miệng không? 

 

 Có 1 

 Không 2 

 

31.  Theo chị, bệnh TCM lây truyền theo 
đường nào? 

 

(có thể nhiều lựa chọn) 

a Lây theo đường tiêu hóa 1 

b Lây theo đường hô hấp 2 

c Lây theo đường tiếp xúc trực tiếp 3 

d Lây theo đường máu 4 

e Lây theo đường khác (ghi rõ) 5_______________ 

 

32.  Chị hãy cho biết để phòng bệnh TCM, 
cần làm gì? 

 

(có thể nhiều lựa chọn) 

a Tiêm vắc xin 1 

b Rửa tay trước khi ăn 2 

c Rửa tay sau khi đại tiện 3 

d Rửa tay sau khi chơi 4 

e Không tiếp xúc với người bệnh 5 

 Khác (ghi rõ) 6_______________ 

 

 

 

THÔNG TIN VỀ BỆNH TAY CHÂN MIỆNG 

 

BỆNH SỬ TẠI NHÀ 

33.  Ngày khởi bệnh 
 …….. / ……… / ……………..  

34.  Những triệu chứng lúc khởi bệnh 
tại nhà 

a Sốt 1         

b Nôn ói 2 

c Tiêu chảy 3 

d Ban dạng phỏng nước ở miệng 4 

e Ban dạng phỏng nước ở tay 5 

f Ban dạng phỏng nước ở chân 6 

g Triệu chứng khác _______________ 

 

35.  Trẻ có được điều trị trước khi 
nhập viện hay không? 

 Có 1 

 Không 2  câu 37 
 

36.  Nếu có, nơi khám ban đầu cho 
cháu 

 Tự mua thuốc tại nhà thuốc 1 

 Phòng khám tư nhân 2 

 Trạm y tế xã / phường 3 

 



37.  Khi mắc bệnh, gia đình chăm sóc 
cháu tại nhà như thế nào?  

 

(có thể nhiều lựa chọn – khoanh tròn 
số thích hợp) 

a Kiêng tắm có   1     không   0 

b Kiêng gió có   1     không   0 

c Ủ trẻ trong chăn có   1     không   0 

d Kiêng ăn có   1     không   0 

e Kiêng uống có   1     không   0 

f Ăn nhiều bữa có   1     không   0 

g Thức ăn được làm mát cho dễ ăn có   1     không   0 

h Thức ăn nấu nhuyễn, mềm  có   1     không   0 

 

LÂM SÀNG TẠI BỆNH VIỆN 

38.  Ngày / giờ nhập viện  ……. giờ ……… ,  ……… / ……… / ………  

39.  
Những triệu chứng chính lúc nhập 
viện 

a Sốt có   1     không   0 

b Đau họng có   1     không   0 

c Mệt mỏi có   1     không   0 

d Chán ăn có   1     không   0 

e Tiêu chảy có   1     không   0 

f Nôn có   1     không   0 

g Ban dạng phỏng nước ở miệng có   1     không   0 

h Ban dạng phỏng nước ở tay có   1     không   0 

i Ban dạng phỏng nước ở chân có   1     không   0 

k Ban ở mông / đầu gối có   1     không   0 

l Loét miệng có   1     không   0 

m Quấy khóc có   1     không   0 

n Giật mình khi khám có   1     không   0 

o Rối loạn tri giác có   1     không   0 

p Co giật có   1     không   0 

q Dấu hiệu màng não có   1     không   0 

r Liệt mềm cấp có   1     không   0 

 

40.  Phân độ lâm sàng khi nhập viện  Độ 1 1 

 Độ 2a 2 

 Độ 2b 3 

 Độ 3 4 

 Độ 4 5 

 

41.  Phân độ lâm sàng nặng nhất 
trong quá trình nhập viện 

 Độ 1 1 

 Độ 2a 2 

 Độ 2b 3 

 Độ 3 4 

 Độ 4 5 

 

42.  Giờ / Ngày chuyển độ 2b (trở lên)  ……. giờ ……… ,  ……… / ……… / ………  

43.  Tình trạng bệnh nhân khi ra viện  Khỏi 1 

 Đỡ / ổn định 2 

 Chuyển viện 3 

 Nặng, xin về 4 

 Tử vong 4 

 Trốn viện/ mất dấu theo dõi 6 

 

44.  Giờ / Ngày ra viện 
 ……. giờ ……… ,  ……… / ……… / ………  

 

 



DẤU HIỆU LÂM SÀNG TRONG QUÁ TRÌNH NẰM VIỆN 

45.  Sốt   ………., ….. oC  

46.  Sốt ≥ 38,5oC và > 3 ngày 
 Có 1 

 Không 0 
 

47.  Đau họng 
 Có 1 

 Không 0 
 

48.  Tiêu chảy 
 Có 1 

 Không 0 
 

49.  Nôn ói 
 Có 1 

 Không 0 
 

50.  Loét miệng 
 Có 1 

 Không 0 
 

51.  Bệnh sử giật mình (2+ lần, mẹ 
kể) 

 Có 1 

 Không 0 
 

52.  Run chi 
 Có 1 

 Không 0 
 

53.  Đảo mắt 
 Có 1 

 Không 0 
 

54.  Li bì 
 Có 1 

 Không 0 
 

55.  Hôn mê 
 Có 1 

 Không 0 
 

56.  Yếu liệt chi 
 Có 1 

 Không 0 
 

57.  Liệt TK sọ não 
 Có 1 

 Không 0 
 

58.  Co giật 
 Có 1 

 Không 0 
 

59.  Nổi vân tím trên da 
 Có 1 

 Không 0 
 

60.  Mạch nhanh 
 Có 1 

 Không 0 
 

61.  Thở nhanh 
 Có 1 

 Không 0 
 

62.  Sock trụy mạch 
 Có 1 

 Không 0 
 

63.  Khác ………………………………………………………………………………………………  

XÉT NGHIỆM 

64.  Hồng cầu (M/µl)  …………………  

65.  Bạch cầu (K/µl)  …………………  

66.  Tiểu cầu (K/µl)  …………………  

67.  PCR (phân / ngoáy họng)  …………………  

NHỮNG THÔNG TIN KHÁC: 

____________________________________________________________________ 

____________________________________________________________________ 

____________________________________________________________________ 

Trân trọng cảm ơn gia đình.    Ngày       tháng        năm  

                    Điều tra viên  

    (kí và ghi rõ họ tên) 



Phục lục 2  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 1: Quy trình phát hiện Enterovirus 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Bệnh phẩm 

Xử lý 

Chiết RNA 

Xác định EV 

bằng RT PCR 

DƯƠNG TÍNH ÂM TÍNH 

Kết luận EV(-) 

Xác định EV71 

bằng RT PCR 

DƯƠNG TÍNH 

Kết luận EV71 (+) 

ÂM TÍNH 

Kết luận EV(+) 

Loại khỏi 

nghiên cứu 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sơ đồ 2: Khung lý thuyết-Các yếu tố liên quan đến TCM nặng 
 

BỆNH TCM 

NẶNG 

Yếu tố thuộc gia đình - môi trường: 

-Diện tích nhà ở bình quân 

-Nước sinh hoạt 

-Nền/sàn nhà 

-Loại hố xí sử dụng 

Yếu tố thuộc bản thân trẻ: 

-Sinh non 

-Trọng lượng sơ sinh thấp 

-Thứ tự sinh của trẻ 

-Số trẻ trong gia đình 

-Bú sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng 

-Suy dinh dưỡng 

-Tình trạng tiêm chủng 

-Tiếp xúc nhóm (đi học/nhà trẻ) 

Yếu tố thuộc bà mẹ: 

-Học vấn 

-Nghề nghiệp 

-Hiểu biết về bệnh TCM 

-Chăm sóc trẻ ốm 

-Khám bệnh ban đầu tại CSYT 

Yếu tố khi trẻ ở bệnh viện: 

-Lâm sàng 

-Cận lâm sàng (huyết học) 

-Tác nhân gây bệnh 
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