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Tóm tắt
Enterovirus 71 (EV71) thuộc loài enterovirus người typ A (HEV-A) trong giống Enterovirus thuộc họ 
Picornaviridae. Virus này có capsid đối xứng hình khối đa diện, chứa RNA 1 sợi dương dài khoảng 7-8 
kilobases và không có bao ngoài.
EV71 là một tác nhân gây bệnh tay - chân - miệng (TCM) và nhiều bệnh khác ở trẻ nhỏ, nó có thể gây 
biến chứng nghiêm trọng, chẳng hạn như viêm cơ tim, liệt mềm cấp, viêm màng não vô khuẩn, viêm 
não và thậm chí tử vong.
Enterovirus 71 được truyền qua đường phân-miệng và rất dễ lây. Cho đến nay, chưa có biện pháp hữu 
hiệu nào để điều trị và dự phòng nhiễm EV71, có thể dự phòng bằng cách cải thiện điều kiện vệ sinh. 
Vì EV71 thường lây truyền qua nguồn nước, những nỗ lực để cải thiện xử lý nước thải và đảm bảo một 
nguồn cung cấp nước sạch đã có tác động rất tích cực trong việc giảm tỷ lệ bệnh TCM ở các nước kém 
phát triển, cùng với cắt giảm trong nhiều bệnh khác. Tuy nhiên , sự can thiệp nhiều hơn là cần thiết vì 
virus cũng có thể được truyền từ người này sang người khác và sau đó có thể lây lan nhanh chóng trong 
cộng đồng như trường học và nhà trẻ.
Từ khóa: Enterovirus 71 (EV71), bệnh tay chân miệng.
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Enterovirus 71 (EV71) belongs to human enterovirus species A (HEV-A) in the genus Enterovirus of the 
family Picornaviridae. The virus is naked with an icosahedral capsid and  contains positive sense, single-
stranded RNA that is approximately 7-8 kilobases long.
While being a common causative agent of hand, foot and mouth disease (HFMD) and herpangina in 
young children, it can cause severe complications, such as myocarditis, acute flaccid paralysis, aseptic 
meningitis, encephalitis and even death.
Enteroviruses 71 are transmitted through the fecal-oral route and are highly communicable.  Up to now, 
there are not any effective procedures for prevention and treatment of EV71 infection. Prevention is 
possible with improvements in sanitary conditions. Because EV71 is often transmitted through water 
sources, efforts to improve sewage treatment and to ensure a clean water supply have had very positive 
effects in reducing HFMD prevalence in less developed countries, along with reductions in many other 
illnesses.  However, more intervention is required since the virus can also be transmitted from person-
to-person and can then spread rapidly in community that like schools and kindergartens.
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Kể từ khi được phân lập lần đầu tiên tại 
California (Hoa Kỳ), Enterovirus 71 (EV71) đã 
ảnh hưởng đến tình trạng và mô hình bệnh tật 
tại nhiều quốc gia trong hơn 40 năm qua. EV71 
và coxsackievirus A16 (CVA16) là hai tác nhân 
thường gặp gây bệnh tay chân miệng (TCM) ở trẻ 
em, nhưng EV71 có thể gây ra biến chứng nghiêm 
trọng như viêm màng não vô trùng, liệt mềm cấp, 
viêm não màng não và viêm thân/cuống não, với 
tỷ lệ tử vong từ 10 đến 25,7% [17],[43]. 

	 Trong số các Enterovirus, có một virus hướng 
thần kinh là virus bại liệt poliovirus, gần như được 
loại trừ hoàn toàn sau những nỗ lực tiêm chủng 
toàn cầu. Do không có vaccine hiệu quả và thuốc 
kháng virus chống EV71 nên EV71 trở thành một 
tác nhân gây bệnh quan trọng, tăng mối đe dọa đến 
sức khỏe con người thay cho poliovirus. Từ cuối 
những năm 1990, EV71 đã ảnh hưởng nghiêm 
trọng đến sức khỏe ở khu vực châu Á - Thái Bình 
Dương [6],[12],[26]. 

1. TÁC NHÂN GÂY BỆNH
Enterovirus thuộc 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 1 sợi dương, capsid có đối xứng 
hình khối, không có bao ngoài.

- Giống Enterovirus gồm 4 loài: 
+ Poliovirus: gồm có 3 týp, gây bệnh bại liệt, 

viêm màng não.
+ Coxsackievirus: gồm có 29 týp, gây viêm 

màng não vô khuẩn, viêm cơ tim, viêm họng áp 
tơ (aphthe ulcer: viêm loét), 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 týp 68-71 gây viêm kết mạc chảy 
máu, viêm tiếu phế quản, bệnh tay-chân-miệng; 
typ 72 của Enterovirus gây viêm gan cấp tính 
(Hepatitis A  virus).

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

Dựa theo sự tương đồng về cấu trúc gen, 
Enterovirus 71 (EV71) được xếp vào loài A, sau 
đó có thể được phân chia sâu hơn thành phân nhóm 
(genotype), phân chia này dựa vào sự tương đồng 
về một vùng gen nào đó trên bộ gen của virus khi so 
sánh phylogenetic analysis. Mỗi group có rất nhiều 
thành viên như: A, B (B1 ~ B5) và C (C1 ~ C5) [35]

Bảng 1. Týp huyết thanh (serotype) enterovirus phân theo loài (species) 
A CV-A2~8, CV-A12, CV-A14, CV-A16, EV71, EV76, EV89-92

B CV-A9, CV-B1~6, E1~7, E9, E11~21, E24~27, E29~33, EV69, EV73, EV74~75, EV77~78, EV93, 
EV97~98, EV100~101, EV106~107

C CV-A1, CV-A11, CV-A13, CV-A17, CV-A19~22, CV-A24, EV95~96, EV99, EV102, EV104~105, EV109, 
PV1~3

D EV68, EV70, EV94

CV-A = coxsackievirus A ; CV-B = coxsackievirus B ; EV = enterovirus ; E = echovirus ; PV = poliovirus

Vỏ (capsid) của virus bao gồm 60 tiểu đơn 
vị (còn gọi là protomers) giống hệt nhau, là một 
bản sao có 4 protein cấu trúc của virus ( từ VP1 
đến VP4). Chi tiết của mỗi cấu trúc protomer bao 
gồm 4 protein cấu trúc tạo nên, trong đó  VP1, 
VP2, VP3 tạo nên mặt bên ngoài, còn VP 4 nằm 
lót ở bên trong. Enterovirus không có bao ngoài 
nên không nhạy cảm với các dung môi hữu cơ, 
các chất sát khuẩn như xà phòng, chloramin, tinh 
dầu…, virus có thể ổn định trong môi trường vật 
chủ, kể cả khi tiếp xúc với axit trong dạ dày. Virus 
có thể tồn tại trong vài ngày ở nhiệt độ phòng và 
trong môi trường, vì vậy EV71 và các enterovirus 

khác được phát hiện trong nước bề mặt và nước 
ngầm. Enterovirus có khả năng đề kháng với 
dung môi hữu cơ và đông băng, nhưng virus bị 
bất hoạt ở nhiệt độ cao hơn 56oC [13],[18].

2. DỊCH TỄ HỌC
2.1. Phân bố theo không gian
EV71 (phân nhóm A) được phân lập từ phân của 

một đứa trẻ 9 tháng tuổi bị viêm não, ở California, 
Hoa Kỳ, năm 1969 [33]. Sau thời điểm này, các 
vụ dịch tản phát liên quan đến nhiễm trùng thần 
kinh như viêm não và viêm màng não vô khuẩn do 
EV71 đã được báo cáo ở nhiều nước trên thế giới. 
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Phân nhóm B1 lưu hành tại Hoa Kỳ, Châu Âu, 
Nhật Bản và Úc trong những năm 1970, trong khi 
phân nhóm B2 gặp chủ yếu ở Mỹ trong những 
năm 1980. Năm 1997, lần đầu tiên sau nhiều năm 
gây ra các vụ dịch do EV71 ở Thái Bình Dương thì 
ở Sarawak, Malaysia, phân lập được phân nhóm 
B3. Virus này cũng đã được tìm thấy tại bán đảo 
Malaysia và Singapore [5],[26].

Năm 1998, một vụ bùng phát dịch TCM do 
EV71 khác xảy ra tại Đài Loan thuộc khu vực 
Châu Á - Thái Bình Dương. Virus lưu hành chủ 
yếu là phân nhóm C2. Phân nhóm này cũng đã 
được tìm thấy ở Nhật Bản và ở Perth, Tây Úc, 
vào năm 1999, nơi lưu hành phân nhóm B3. Cũng 
vào năm 1998, tại Đài Loan phân nhóm B4 cũng 
được phát hiện và sau đó năm 2000, phân nhóm 
B4 đã gây nên những vụ bùng phát dịch lớn ở Đài 
Loan và các nước trong khu vực như Nhật Bản, 

Malaysia và Singapore. Tại Sarawak, Malaysia, 
phân nhóm B5 đã thay thế cho phân nhóm B4 vào 
năm 2003, và vẫn lưu hành cho những năm tiếp 
theo. Phân nhóm B5 cũng là phân nhóm lưu hành 
chính ở Nhật Bản, Singapore và Đài Loan (Trung 
Quốc) [5],[26],[35].

Năm 2005, ở Việt Nam đã phát hiện 3 phân 
nhóm lưu hành là C1, C4, C5 [36].

Ở Trung Quốc, nơi duy nhất chỉ phát hiện 
phân nhóm C4 gây ra dịch lớn trong năm 2008 và 
2009 [44]. Phân nhóm B4 được phát hiện ở Trung 
Quốc và Nhật Bản vào cuối những năm 1990 và 
đầu những năm 2000 và chiếm ưu thế ở Đài Loan 
trong năm 2004 và 2005. B4 hiện đang lưu hành ở 
Nhật Bản, Hàn Quốc, Đài Loan, Thái Lan và Việt 
Nam. Hàn Quốc ghi nhận một loạt ca bệnh thuộc 
phân nhóm C3 vào năm 2000, trong khi virus B4 
chiếm ưu thế ở những nơi khác trong khu vực [25].

Bảng 2. Phân nhóm nhiễm EV71 từ 1980-2008 ở một số quốc gia trên thế giới [2], [25], [13]

Quốc gia 1986 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 
2008

Singapore B3
B4

B3
C1 B3 B4 B4 C1

B4 B4 B5 B5

Malaysia

B3
B4
C1
C2

C1 B4
C1 C1 C1

B5 B5 B5

Thái Lan B4
C1 C1 C1

B5
C1
C2
C4

B5
C1 C2

C4
C5

Đài Loan B1
C2
B4
C4

B4 B4 B4 B4 B4 C4 C4 C5
C5
B5
C4

Nhật
B3
B4
C2

C2 C2 B4
C2 C2 B4 C4

B5 C4

Trung Quốc C3 C4 C4 C4 C4 C4 C4 C4

Hàn Quốc C3

Úc B3
C2 C1

Việt Nam
C1
C4
C5

Mông Cổ C2
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2.2. Phân bố theo thời gian
Giống như các enterovirus khác, mô hình gây 

bệnh của EV71 theo mùa rõ rệt và thay đổi theo khu 
vực địa lý. Ở Na Uy số ca mắc bệnh cao hơn trong 
những tháng mùa hè [42], nhưng ở Việt Nam và 
Thái Lan bệnh xảy ra nhiều vào mùa thu [12],[36]. 
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 đỉnh dịch 
EV71 (tháng sáu và tháng mười) [23],[40]. 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 [36]. 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 [25]. 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 [38]. 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 [16],[21]; ở Nhật Bản, đỉnh dịch EV71 chuyển 
từ những tháng mùa hè năm 1998-1999 sang mùa 
thu năm 2001-2002 [28]; ở Malaysia, dịch EV71 
chiếm ưu thế vào mùa hè năm 2000 và chuyển sang 
mùa xuân năm 2003 [32]. 

	 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 túc chủ và các hành vi 
liên quan đến sự tiếp xúc giữa các túc chủ.

2.3. Phân bố theo tuổi, giới
Nhiễm EV71 có tính cảm thụ cao, mọi người 

đều có thể mắc bệnh, tuy nhiên lứa tuổi thường 
gặp là trẻ em dưới 5 tuổi, chiếm tỷ lệ từ 85% đến 
96% trong các vụ dịch [3],[36],[41],[44]. Điều này 
có thể được giải thích do miễn dịch mắc phải của 
trẻ tăng dần theo tuổi. Kết quả từ những nghiên 
cứu huyết thanh, cho thấy tỷ lệ kháng thể kháng 
EV71 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 [24],[30],[37].

Trong số những trẻ mắc bệnh tay chân miệng, 
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 [2],[34],[44].  

2.4. Lây truyền virus: nguồn bệnh – đường 
truyền – đối tượng cảm thụ

+ Nguồn bệnh: người là vật chủ tự nhiên và 
duy nhất của enterovirus, do vậy nguồn bệnh hay 
ổ chứa của EV71 là những người nhiễm EV71: 

người bệnh, người vừa khỏi bệnh, người lành 
mang trùng …

+ Đường truyền: EV71 lây truyền chủ yếu 
qua đường phân-miệng, nhưng cũng có thể lây lan 
qua tiếp xúc với dịch tiết nhiễm virus như dịch tiết 
ở miệng, mũi, dịch mụn nước và qua những giọt 
bắn (droplets) từ đường hô hấp. Khi vào cơ thể 
vật chủ, virus 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. Phần lớn nhiễm virus được giới hạn ở đây 
và không gây ra triệu chứng gì. 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. Virus EV71 có thể tiếp tục được bài tiết 
từ hầu họng đến sau 2 tuần hay vẫn còn phân lập 
được sau 11 tuần kể từ khi bị nhiễm [14].

+ Đối tượng cảm thụ: 
Mọi người đều có thể mắc bệnh TCM. Tuy 

nhiên, có một số yếu tố sau liên quan đến quá trình 
sinh bệnh, cũng như gây ra các vụ bùng phát dịch:

	- Tính di truyền: người ta cho rằng người có 
kháng nguyên bạch cầu HLA-A33 có cảm thụ cao 
với EV71. 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 [7].   

	- Tính miễn dịch: đặc biệt là miễn dịch chéo 
thu được từ các vụ dịch trước đây và phần nào có 
thể giải thích trẻ nhỏ là đối tượng hay mắc bệnh và 
dễ mắc bệnh trầm trọng [9],[11] [24],[36],[37].

3. ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG VÀ TIÊN LƯỢNG
3.1. Đặc điểm lâm sàng
Nhiễm EV71 gây ra nhiều biểu hiện lâm sàng, 

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

	 - Biểu hiện ở da niêm: trẻ thường có 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 phát ban 
thường lan rộng hơn và không điển hình. 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 [11].

- Biểu hiện ở thần kinh trung ương và toàn thân: 
+ Biểu hiện thần kinh trung ương: khoảng 10-
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30% các trường hợp bệnh TCM do EV71 nhập 
viện tại châu Á xuất hiện các biến chứng thần kinh 
trung ương. Trong số các biến chứng này, viêm 
thân (cuống) não thường gặp nhất (chiếm 58%), 
tiếp theo là viêm màng não vô trùng (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 
[31],[32]. Viêm thân  não, một dạng đặc biệt của 
viêm não với các đặc điểm thần kinh điển hình 
[29],[40], 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. 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 (cuống) 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 [19]. 

+ Biểu hiện 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 [15]. Theo dõi bất thường về 
biến thiên nhịp tim [22] (bằng phương pháp ko 
xâm lấn đánh giá nguy cơ suy tim) và Troponin I 
cao [20] là những xét nghiệm hữu ích, có thể giúp 
các bác sĩ xác định trẻ liệu có nguy cơ biến chứng 
toàn thân nghiêm trọng trước một vài giờ. 

3.2. Các yếu tố tiên lượng
Hầu hết bệnh nhân nhiễm EV71 đều phục 

hồi hoàn toàn, chỉ có một số ít trường hợp có tổn 
thương hệ thống thần kinh trung ương và một số 
ít hơn nữa tiến triển đến suy tuần hoàn hô hấp sau 
biểu hiện triệu chứng thần kinh trung ương. Các 
biểu hiện tổn thương thần kinh trung ương là rung 
giật cơ, ngủ lịm, nôn mửa dữ dội, và biểu hiện của 
suy tuần hoàn hô hấp là nhịp tim nhanh, tăng huyết 
áp và tăng đường huyết [10].

Một số yếu tố liên quan đến túc chủ như tuổi, 
tính di truyền và đặc biệt là triệu chứng lâm sàng 
của bệnh có thể giúp tiên lượng độ trầm trọng của 
bệnh TCM như: sốt cao trên 38,50C, sốt kéo dài trên 
3 ngày, biên độ nhịp tim bất thường, ngủ gà, nôn 
liên tục, rung giật cơ, yếu chi, rối loạn thần kinh 
thực vật (vã mồ hôi lạnh, đốm da, đốm da, nhịp tim 
nhanh, thở nhanh, tăng huyết áp), tăng bạch cầu, 
tăng troponin I, tăng đường huyết [10],[31]. 

Một nghiên cứu dọc tại Đài Loan trên 142 
trẻ được chẩn đoán ban đầu là nhiễm EV71 trầm 

trọng, cho thấy: (i) ở những bệnh nhân chỉ có biểu 
hiện viêm màng não vô khuẩn có tiên lượng tốt 
nhất, hầu như tất cả mọi bệnh nhân bình phục hoàn 
toàn; (ii) ở những bệnh nhân có viêm não, viêm 
não tủy, hoặc hội chứng giống bại liệt, không có 
suy tim phổi, có tiên lượng xấu hơn với 20% có 
di chứng như yếu hoặc teo chân hay liệt dây thần 
kinh mặt; và cuối cùng ở những bệnh nhân suy tim 
phổi có tiên lượng xấu nhất, với 75% phụ thuộc 
vào máy thở, nuôi dưỡng qua sonde, co giật, yếu 
cơ hoặc teo, và liệt thần kinh mặt, 20% bệnh nhân 
có biểu hiện chậm phát triển cần sự hỗ trợ và chăm 
sóc xã hội lâu dài [8]. 

3.3. Những yếu tố liên quan đến mức độ 
trầm trọng của bệnh

3.3.1. Tác nhân gây bệnh
So với CA16, EV71 là tác nhân thường gây ra 

bệnh cảnh trầm trọng hơn. Những phân tích sâu 
hơn về mối liên quan giữa các phân nhóm kiểu 
gen (genotype subgroup) của EV71 và mức độ 
trầm trọng của bệnh cho những kết quả không 
thống nhất. Nghiên cứu ở Úc và Malaysia cho 
thấy phân nhóm C2, B5 là những phân nhóm 
kiểu gen (genotype subgroup) gặp ở phần lớn 
các bệnh nhân có biến chứng thần kinh [27],[32]. 
Tuy nhiên, kết quả từ một nghiên cứu ở Hà Lan 
lại cho thấy bệnh nhân nhiễm virus kiểu gen B 
có nhiều khả năng xảy ra biến chứng thần kinh 
hơn so với những bệnh nhân nhiễm virus có 
kiểu gen C [38]. Tại Đài Loan, kiểu gen B và C 
của EV71 đều được phân lập ở cả các trường hợp 
TCM tử vong lẫn TCM nhẹ từ năm 1998-2000 [39]. 
Ngoài ra, giải trình tự VP1 của EV71 được phân 
lập từ bệnh nhân TCM nhẹ và bệnh nhân TCM tử 
vong do viêm não ở Malaysia vào năm 1997 gần 
như giống hệt nhau [4]. Từ kết quả của những 
nghiên cứu trên cho thấy, 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.

3.3.2. Đặc tính của túc chủ
Tuổi: trẻ càng nhỏ càng dễ có khả năng mắc 

bệnh TCM trầm trọng. Điều này được lý giải là do 
trẻ lớn đã nhận được miễn dịch chéo thu được từ 
các vụ dịch trước đó [9],[11],[24],[36],[37]

Tính di truyền: người ta cho rằng người có 
kháng nguyên bạch cầu HLA-A33 có cảm thụ cao 
với EV71. 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 [7]
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4. PHÒNG CHỐNG BỆNH TCM
Cho đến nay vẫn chưa có dược phẩm nào được 

chứng minh là có thể phòng ngừa hoặc kiểm soát 
bệnh TCM do EV71 trên toàn thế giới. Các biện 
pháp phòng ngừa và kiểm soát 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.

Dự phòng cấp 1: mục đích của giai đoạn này 
nhằm làm giảm tỷ lệ lây nhiễm, với 3 chiến lược 
chính là: thiết lập hệ thống cảnh báo dịch bệnh, 
chiến dịch vệ sinh và nghiên cứu phát triển vaccine: 

- Thiết lập hệ thống cảnh báo dịch: tùy thuộc 
vào mỗi quốc gia, chẳng hạn như ở Malaysia được 
xem là bùng phát dịch khi có 2 trường hợp mắc 
bệnh tại một địa phương. Một ngưỡng thường được 
sử dụng để cảnh báo cho một vụ bùng phát dịch là 
khi số lượng các trường hợp mắc bệnh đạt đến hai 
độ lệch chuẩn (2SD) so với dữ liệu bình thường. 

- Giữ gìn vệ sinh: đường lây nhiễm chính của 
Enterovirus là đường phân-miệng, do đó, tất cả các 
nước đều nhấn mạnh tầm quan trọng của việc rửa 
tay thường xuyên. Đối tượng đích cho chiến dịch 
giáo dục vệ sinh cá nhân (rửa tay thường xuyên, 
tránh mút tay, cắn móng tay) là trẻ em dưới 10 tuổi 
- đối tượng có nguy cơ lây nhiễm cao Enterovirus 
- tại các trường học, trường mẫu giáo, nhà trẻ.

	 - Nghiên cứu và phát triển vaccine: là biện pháp 
hiệu quả nhất để ngăn chặn bệnh truyền nhiễm. Ngoại 
trừ vaccine phòng bệnh bại liệt (poliovirus), các 
enterovirus khác đều chưa có vaccine phòng bệnh. 
Gần đây, một số nước như Đài Loan, Singapore và 
Trung Quốc đang nghiên cứu vaccine EV71 đối với 
các phân nhóm B4/C4, B2 và C4.

Dự phòng cấp 2: khi dịch đã xảy ra, dự phòng 
cấp hai với mục đích là giảm lây lan, giảm biến 
chứng nghiêm trọng xảy ra do bệnh. 

Ở khía cạnh sức khỏe công cộng
- Đóng cửa trường học: Mặc dù không có bằng 

chứng cụ thể về hiệu quả kiểm soát sự lây truyền 
TCM bằng cách đóng cửa các trường học, biện pháp 
này vẫn được sử dụng rộng rãi dựa trên giả định là sẽ 
làm giảm lây truyền hoặc trì hoãn sự lây lan của bệnh 
TCM cho cộng đồng. Thời gian đóng cửa các cơ sở 
học tập trung bình khoảng từ một tuần đến 10 ngày 
kể từ ngày khởi phát ca bệnh cuối cùng [1]. 

	 - Các biện pháp kiểm soát nhiễm khuẩn 
cần phải được thực hiện liên tục và tăng cường 
nhanh chóng trong quá trình bùng phát dịch 
trong cả cộng đồng và các cơ sở chăm sóc sức 
khỏe.

	 - Truyền thông nguy cơ về dịch bệnh TCM: là 
một biện pháp không nên bỏ qua trong giai đoạn 
xảy ra dịch nhằm tránh sự hiểu lầm và gây hoảng 
loạn không cần thiết. Nội dung chủ yếu của truyền 
thông là cập nhập liên tục tình hình dịch bệnh và 
các chiến dịch vệ sinh cá nhân (rửa tay thường 
xuyên) để tránh lây nhiễm. Ở Đài Loan, nội dung 
truyền thông còn được tăng cường đến phụ huynh 
như “Đừng đi học khi bị bệnh”, “các triệu chứng 
cảnh báo biến chứng ở trẻ bệnh TCM”.

Ở khía cạnh quản lý điều trị
Khi bùng nổ dịch, nhu cầu điều trị cho các 

bệnh nhân bị nhiễm enterovirus ngày càng tăng. 
Trọng tâm chính ở giai đoạn này là chẩn đoán sớm 
và điều trị sớm nhằm tránh các biến chứng nghiêm 
trọng xảy ra. Các biện pháp cần thực hiện là nâng 
cao năng lực chuyên môn bằng cách thiết lập các 
hướng dẫn chẩn đoán và điều trị các trường hợp 
nghiêm trọng, thiết lập các qui trình phân loại mức 
độ bệnh để tiếp nhận và điều trị đúng tuyến.

Dự phòng cấp 3: là phần mở rộng của dự 
phòng cấp 2, chủ yếu nhấn mạnh đến các biện 
pháp nhằm tránh các biến chứng nghiêm trọng và 
giảm thiểu tử vong bằng cách: thiết lập mạng lưới 
trao đổi thông tin về các trường hợp nhiễm EV71 
nghiêm trọng, tham vấn ý kiến chuyên gia; thành 
lập hoặc mở rộng các đơn vị chăm sóc đặc biệt cho 
bệnh nhân.

Vấn đề điều trị bằng immunoglobulin: nhiều 
quốc gia có dịch, trong đó có Việt Nam, sử dụng 
immunoglobulin tiêm tĩnh mạch (IVIG) cho những 
trường hợp nhiễm EV71 có biến chứng thần kinh, 
tim mạch. IVIG được sử dụng dựa trên giả định: 
là IVIG giúp trung hòa các enterovirus và IVIG 
có thể có tác dụng điều hòa miễn dịch ở trẻ em có 
viêm thân não và rối loạn thần kinh thực vật. Tuy 
vậy, hiện còn quá ít bằng chứng cho thấy lợi ích 
của sử dụng IVIG. 

Phân tích hồi cứu các trường hợp sử dụng 
IVIG tại Đài Loan và Malaysia cho thấy có 95% 
ở nhóm bệnh nhân được cứu sống được sử dụng 
IVIG, trong khi chỉ có 11% ở nhóm bệnh nhân tử 
vong có sử dụng IVIG [31]. Tuy nhiên, việc sử 
dụng IVIG vẫn chưa được hỗ trợ bởi bằng chứng 
từ các thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên. IVIG 
không phải không có nguy cơ (do thuốc sử dụng 
các sản phẩm từ máu người và truyền với khối 
lượng lớn theo yêu cầu) và thuốc rất đắt tiền. Do 
vậy, trước khi thuốc được khuyến cáo sử dụng 
rộng rãi, rất cần một thử nghiệm ngẫu nhiên mù 
đôi có đối chứng [1].
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