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Tăng sắc tố nướu do lắng đọng melanin là biến thể sinh lý thường gặp, có thể ảnh hưởng rõ đến thẩm 

mỹ nụ cười. Mục tiêu xác định số lượng tế bào sắc tố trong mô nướu tăng sắc tố và đánh giá mối liên quan 

giữa chỉ số DOPI và số lượng tế bào sắc tố. Nghiên cứu cắt ngang trên 40 bệnh nhân ≥ 18 tuổi có tăng sắc tố 

nướu (DOPI ≥ 1), thu 160 mẫu sinh thiết. Phân tích mô học kết hợp đánh giá DOPI trên ảnh chuẩn hóa. Kết 

quả, Độ dày nướu trung bình 1,28 ± 0,50mm. Số melanocyte trung bình 8,72 ± 3,25 tế bào/mẫu, tổng cộng 

1.396 tế bào. Phân bố DOPI: mức 1 (36,3%), mức 2 (27,5%), mức 3 (36,3%). Số melanocyte khác biệt có ý 

nghĩa giữa các phân hàm và tăng theo mức DOPI (p = 0,001). Phân tích đa biến cho thấy mỗi khi DOPI tăng 

1 mức, số melanocyte tăng (IRR 1,15; KTC 95%: 1,06 – 1,24; p = 0,001), trong khi độ dày nướu không liên 

quan. Số lượng melanocyte tăng theo mức độ tăng sắc tố nướu và phân bố khác nhau giữa các phân hàm.
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I. ĐẶT VẤN ĐỀ

Tăng sắc tố nướu do hắc tố là biến thể sinh 
lý nhưng ảnh hưởng thẩm mỹ rõ rệt; màu nướu 
quyết định hài hòa nụ cười và thường bị đánh 
giá kém đẹp, nhất là ở người cười hở nướu.1,2 
Ở cấp vi thể, sắc tố do tế bào sắc tố lớp đáy 
tạo ra và truyền sang tế bào sừng; mức sẫm 
màu phụ thuộc lượng hắc tố, độ trưởng thành 
melanosome và số tế bào sừng mang sắc tố.3,4 
Tế bào sắc tố tập trung chủ yếu ở lớp đáy-cận 
đáy và thường thấy ở nướu dính hơn nướu tự 
do, phù hợp với bản đồ phân bố sắc tố vùng 
nướu.3,5 Về mặt lâm sàng, chỉ số Dummett Oral 
Pigmentation Index (DOPI) được sử dụng rộng 
rãi để đánh giá mức độ tăng sắc tố nướu dựa 
trên quan sát trực quan; tuy nhiên, giá trị của 
chỉ số này trong việc phản ánh các thay đổi mô 
học nền tảng, đặc biệt là số lượng melanocyte, 
vẫn chưa được làm rõ đầy đủ.3,6 Việc xác định 

mối liên hệ giữa DOPI và số lượng melanocyte 
không chỉ góp phần củng cố cơ sở sinh học 
của chỉ số lâm sàng này mà còn có ý nghĩa 
thực tiễn trong định hướng điều trị, theo dõi 
hiệu quả can thiệp và đánh giá nguy cơ tái sắc 
tố nướu.1,2,6 Vì vậy, nghiên cứu này được thực 
hiện với mục tiêu: 

(1) Đếm số lượng và 

(2) Khảo sát mối liên quan giữa độ dày 
nướu, chỉ số DOPI với số lượng tế bào sắc tố 
trên tiêu bản nướu ở đối tượng tăng sắc tố.

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP
1. Đối tượng

Nghiên cứu mô tả cắt ngang được thực hiện 
trên 40 bệnh nhân có tăng sắc tố nướu; mỗi 
bệnh nhân được bấm sinh thiết 4 vị trí nướu 
tăng sắc tố tương ứng với bốn phân hàm răng, 
bao gồm hàm 1 (hàm trên phải), hàm 2 (hàm 
trên trái), hàm 3 (hàm dưới trái) và hàm 4 
(hàm dưới phải), với tổng cộng 160 mẫu mô. 
Tiêu chuẩn mẫu: Mẫu được chọn có lớp biểu 
mô nướu đầy đủ, đặc biệt là lớp đáy. Không 
có viêm cấp, hoại tử hay loét. Tiêu chuẩn loại 
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trừ: Mất lớp biểu mô hoặc lớp đáy. Có viêm cấp 
nặng, hoại tử, hoặc loạn sản/ung thư. 

2. Phương pháp

Thiết kế nghiên cứu

Nghiên cứu mô tả cắt ngang trên 40 bệnh 
nhân có tăng sắc tố nướu.

Địa điểm và thời gian nghiên cứu

Bệnh viện Trường Đại học Y Dược Cần 
Thơ, từ tháng 8/2023 đến tháng 8/2024.

Sinh thiết nướu và mô bệnh học: Mẫu sinh 
thiết nướu 2mm được lấy tại mô nướu (cách bờ 
nướu 1mm, tránh lộ xương) tăng sắc tố bằng 
cây bấm sinh thiết có đường kính tương ứng, 
mảnh mô cho vào dung dịch formol đệm trung 
tính 10% và cố định 12 - 24 giờ. 6,7 Tiếp đó mẫu 
được xử lý trên máy xử lý mô tự động Sakura 
VOLTS theo chuỗi cồn tăng dần gồm cồn 70° 

(2 giờ), 80° (2 giờ), 90° (2 giờ), cồn tuyệt đối 
(2 giờ), xylen (2 giờ) và thẩm paraffin (2 giờ), 
rồi đúc khối bằng khuôn inox và cassette đúc 
mô, lát cắt dày 3µm được tạo bằng máy cắt 
vi thể microTec CUT4050, dàn trên bể tải lát 
cắt Thermo MH8516 và sấy trên bàn sấy 
Thermo MH6616;6,8 nhuộm HE theo quy trình 
khử paraffin bằng xylen (3×5 phút), đưa nước 
qua cồn tuyệt đối, cồn 80°, cồn 70°, nước cất, 
nhuộm nhân bằng Harris hematoxylin 45 giây, 
biệt hoá bằng cồn axit (10 nhúng), bluing bằng 
lithium carbonat (1 nhúng), nhuộm bào tương 
bằng eosin Y 30 giây, khử nước bằng cồn 96% 
và tuyệt đối, làm khô và dán lamen bằng keo 
Mounting Medium;6,7,9 tiêu bản được khảo sát 
toàn cảnh dưới vật kính 10× và đọc chi tiết tế 
bào dưới vật kính 40X (Hình 1, 2).7

Hình 1. Bấm sinh thiết nướu 2 mm Hình 2. Dãy màu cho điểm chỉ số DOPI

Nội dung nghiên cứu

Độ dày mô nướu được đo tại vị trí sinh thiết 
và được phân loại thành ba mức: nướu mỏng 
(< 1,0 mm), nướu trung bình (1,0 - <1,5mm) và 
nướu dày (≥ 1,5mm).

Số lượng tế bào sắc tố: đếm melanocyte trên 
tiêu bản nhuộm HE, báo cáo theo vi trường 40× 
hoặc mm chiều dài màng đáy; phương pháp 
đếm bằng thước mắt vi thể qua chỉ số Melanin 
Histopathological Count (MHC).10

Phân bố theo tầng của mô nướu: lớp đáy, 
lớp cận đáy/gai, lớp hạt, lớp sừng.3,11 

Ghi nhận hiện diện/mật độ theo từng tầng 
(có/không; % vi trường; số tế bào/vi trường 40× 
hoặc trên mỗi mm màng đáy).3,11

Chỉ số lâm sàng DOPI: DOPI dùng đánh giá 
cường độ sắc tố.

Trong nghiên cứu này việc xử lý bệnh phẩm 
mô và đọc kết quả mô học được thực hiện bởi 
01 kỹ thuật viên và 01 Thạc sỹ công tác tại Bộ 
môn mô phôi, giải phẫu bệnh - Trường Đại học 
Y Dược Cần Thơ.

Xử lý và phân tích số liệu
Phân tích số liệu trên phần mềm SPSS 22.0, 
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biến định tính mô tả dạng tần số và tỷ lệ, biến 
định lượng phân phối chuẩn là trung bình và 
không phân phối chuẩn là trung vị. Kiểm định 
mối liên quan giữa hai tỷ lệ sử dụng kiểm định 
chi bình phương (χ2) và Fisher’s exact test. So 
sánh hai giá trị trung bình bằng T-test. 

3. Đạo đức nghiên cứu
Nghiên cứu đã được Hội đồng đạo đức 

nghiên cứu y sinh học Trường Đại học Y 
Dược Cần Thơ thông qua ngày 15/06/2023, số 
23.003.NCS/PCT-HĐĐĐ.

III. KẾT QUẢ

Bảng 1. Đặc điểm mẫu nghiên cứu

Đặc điểm Giá trị Ghi chú

Cỡ mẫu
40 bệnh nhân;

160 mẫu sinh thiết

4 vị trí/phân hàm

mỗi bệnh nhân

Độ dày nướu (mm) 1,28 ± 0,50 Min - max: 0,4 - 2,4

DOPI
DOPI 1: 58 (36,3%); DOPI 2: 

44 (27,5%); DOPI 3: 58 (36,3%)
Tính trên 160 mẫu

Số lượng tế bào sắc tố 8,72 ± 3,25 Min - max: 2 - 16

Ghi chú: DOPI = Dummett Oral Pigmentation Index; số liệu trình bày dạng TB ± SD hoặc n (%).

Nghiên cứu gồm 40 bệnh nhân, 160 mẫu. 
Độ dày nướu trung bình 1,28 ± 0,50mm (0,4 - 
2,4), số lượng tế bào sắc tố trung bình 8,72 ± 

3,25 (2 - 16). Phân bố DOPI: DOPI 1 = 36,3%, 
DOPI 2 = 27,5%, DOPI 3 = 36,3%.

Bảng 2. Số lượng tế bào sắc tố tại vị trí sinh thiết

Phân hàm n TB ± SD Trung vị Min - max Tổng n (%)

Hàm 1 40 9,75 ± 2,99 10 4 - 16 390 (27,9%)

Hàm 2 40 8,88 ± 3,07 9 2 - 15 355 (25,4%)

Hàm 3 40 7,30 ± 3,75 7 3 - 14 292 (20,9%)

Hàm 4 40 8,97 ± 2,75 9 3 - 14 359 (25,7%)

Số tế bào sắc tố trung bình cao nhất ở hàm 
1: 9,75 ± 2,99, thấp nhất ở hàm 3: 7,30 ± 3,75; 
tổng cộng ghi nhận 1.396 tế bào. Khác biệt 

giữa các phân hàm có ý nghĩa (Friedman χ² = 
21,87; p < 0,001).
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Bảng 3. Số lượng tế bào sắc tố theo độ dày nướu

Nhóm độ dày nướu
(mm)

n
Số tế bào sắc tố

(TB ± SD)
Trung vị

(Min - Max)
p

< 1 53 8,51 ± 3,37 9 (2 - 14)

0,5351 - 1,5 37 8,81 ± 2,82 9 (3 - 14)

≥ 1,5 70 8,84 ± 3,42 8 (3 - 16)

Kết quả cho thấy số lượng tế bào sắc tố 
giữa ba nhóm độ dày nướu gần tương đương, 
khác biệt không có ý nghĩa thống kê, kiểm định 
Kruskal-Wallis p = 0,954. Tương quan giữa độ 

dày nướu và số lượng tế bào sắc tố rất yếu và 
không có ý nghĩa, hệ số Spearman ρ = 0,049; 
p = 0,535.

Bảng 4. Số lượng tế bào sắc tố theo mức độ tăng sắc tố DOPI

Mức DOPI n TB ± SD Trung vị (min - max) p

1 58 7,64 ± 3,12 8 (3 - 14)
0,0012 44 8,52 ± 2,76 8 (2 - 13)

3 58 9,97 ± 3,36 10 (3 - 16)

p là so sánh 3 nhóm DOPI bằng Kruskal-Wallis; tương quan Spearman ρ = 0,292 (p < 0,001)

Số tế bào sắc tố tăng dần theo DOPI: DOPI 
1: 7,64 ± 3,12, DOPI 2: 8,52 ± 2,76, DOPI 3: 
9,97 ± 3,36. Sự khác biệt giữa 3 nhóm có ý 

nghĩa (Kruskal-Wallis H = 13,86; p = 0,001); 
tương quan thuận giữa DOPI và số tế bào sắc 
tố (Spearman ρ = 0,292; p < 0,001).

Bảng 5. Phân tích đa biến các yếu tố liên quan số lượng tế bào sắc tố

Biến IRR KTC95% p

DOPI 1,15 1,06 - 1,24 0,001

Độ dày nướu 1,02 0,88 - 1,17 0,811

Hàm 2 (so với hàm 1) 0,91 0,83 - 0,99 0,028

Hàm 3 (so với hàm 1) 0,74 0,64 - 0,87 < 0,001

Hàm 4 (so với hàm 1) 0,89 0,79 - 1,00 0,055

Ghi chú: IRR = Incidence Rate Ratio; KTC95% = khoảng tin cậy 95% 

Khi tăng 1 mức DOPI, số tế bào sắc tố tăng 
khoảng 12% (IRR = 1,12; KTC95%: 1,04 - 1,21; 
p = 0,002). Độ dày nướu không liên quan có ý 
nghĩa (IRR = 1,05; p = 0,471); so với hàm 1, 
hàm 3 thấp hơn rõ (IRR = 0,75; p < 0,001).

IV. BÀN LUẬN
Đối tượng và địa điểm lấy mẫu cũng như 

đặc điểm về chủng tộc nên có sự khác biệt về tỷ 
lệ về nam nữ so với các nghiên cứu khác.3,11,13 
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Bảng 3.2 cho thấy số lượng tế bào sắc tố khác 
nhau giữa các phân hàm, cao nhất ở hàm 1 và 
thấp nhất ở hàm 3, khác biệt có ý nghĩa thống 
kê. Hiện tượng “không đồng nhất theo vùng” 
này phù hợp với sinh lý sắc tố nướu: mức độ 
sẫm màu phụ thuộc mật độ và hoạt tính tế bào 
sắc tố ở lớp đáy, lượng melanin và sự phân bố 
melanin trong biểu mô, đồng thời có thể chịu 
ảnh hưởng bởi vi môi trường mô và kích thích 
tại chỗ khác nhau theo vùng.3,10,11 Ngoài ra, màu 
và mức biểu hiện sắc tố nướu còn bị chi phối 
bởi yếu tố cấu trúc như độ dày biểu mô sừng 
hóa và mức độ tưới máu, nên cùng một cơ chế 
sắc tố có thể cho kết quả mô học khác nhau 
giữa các vị trí sinh thiết.3,13 Độ dày nướu không 
liên quan có ý nghĩa với số lượng tế bào sắc tố 
gợi ý rằng tăng sắc tố nướu phụ thuộc nhiều 
hơn vào hoạt tính tế bào sắc tố và sự phân bố 
melanin ở lớp đáy biểu mô hơn là độ dày mô 
đo được, phù hợp với sinh lý tế bào sắc tố niêm 
mạc miệng và các tổng quan về tăng sắc tố 
nướu.3,6 Kết quả này cũng nhất quán với các 
nghiên cứu mô học cho thấy thay đổi sắc tố 
sau can thiệp phản ánh biến đổi tế bào sắc tố 
và melanin hơn là biến cấu trúc đơn thuần như 
độ dày mô.10

Kết quả nghiên cứu cho thấy số lượng 
melanocyte tăng dần theo mức độ tăng sắc tố 
nướu được đánh giá bằng chỉ số DOPI. Điều 
này phù hợp với mô tả trước đó của Natesan 
và cs, rằng tăng sắc tố nướu không chỉ do tăng 
lắng đọng melanin mà còn do tăng số lượng 
melanocyte hoạt động, biểu hiện qua nhiều 
nhánh bào tương chứa melanin.3 Moneim 2017 
ghi nhận tình trạng tăng hoạt tính melanocyte 
thể hiện qua melanin dày đặc ở màng đáy và 
lớp gai, tương đương với quang trường của 
nhóm DOPI 2-3 trong nghiên cứu hiện tại.6 
Penmetsa và cs và Kamboj, Salaria cho thấy 
thay đổi chỉ số DOPI đi kèm thay đổi mật độ 
melanin trên mô học sau điều trị, củng cố tính 
giá trị của DOPI trong phản ánh sắc tố thật 

sự.10,11 Kết quả nghiên cứu hiện tại cũng tương 
tự khi chứng minh DOPI có tương quan thuận 
với mật độ sắc tố. Như vậy, chỉ số DOPI không 
chỉ là một đánh giá lâm sàng mà còn phản ánh 
thay đổi mô học thực sự. Altayeb và cs và El-
Mofty và cs đều ghi nhận trong các mô tăng 
sắc tố, sự phân bố melanin dày đặc ở lớp đáy 
và trong tế bào sắc tố, củng cố giải thích sinh 
học cho sự tương quan DOPI-tế bào sắc tố.1,2 
Nghiên cứu có một số hạn chế, bao gồm thiết 
kế cắt ngang, cỡ mẫu còn hạn chế và đối tượng 
nghiên cứu tương đối đồng nhất về chủng tộc. 
Ngoài ra, việc đánh giá melanocyte chỉ dựa 
trên nhuộm hematoxylin-eosin mà chưa sử 
dụng các marker miễn dịch đặc hiệu có thể ảnh 
hưởng đến độ chính xác của kết quả.

V. KẾT LUẬN
Số lượng tế bào sắc tố trên mô học tăng 

theo mức độ tăng sắc tố lâm sàng DOPI (1-3), 
trong khi độ dày mô nướu không liên quan độc 
lập. Phân tích đa biến cho thấy mỗi tăng 1 mức 
DOPI làm tăng số lượng tế bào sắc tố khoảng 
14,6%. Trong giới hạn của nghiên cứu này, số 
lượng melanocyte ở bệnh nhân có tăng sắc tố 
nướu tăng dần theo mức độ DOPI. Tồn tại mối 
tương quan thuận mạnh giữa chỉ số DOPI và tế 
bào sắc tố/quang trường. Chỉ số DOPI có thể 
sử dụng làm công cụ phản ánh gián tiếp mật độ 
melanocyte trong thực hành lâm sàng.
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Nhóm nghiên cứu xin chân thành cảm ơn 
Trường Đại học Y Dược Cần Thơ đã hỗ trợ 
thực hiện đề tài, cám ơn bệnh nhân và đồng 
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Summary
HISTOLOGICAL SURVEY OF GINGIVAL HYPERPIGMENTATION
Melanin deposition–related gingival hyperpigmentation is a common physiological variant 

that may markedly compromise smile esthetics. This study aimed to quantify melanocyte density 
in hyperpigmented gingival tissue and to investigate the association between the Dummett Oral 
Pigmentation Index (DOPI) and melanocyte count. A cross-sectional study was conducted 
on 40 patients aged ≥ 18 years old presenting with gingival hyperpigmentation (DOPI ≥ 1). 160 
gingival biopsy specimens were collected to perform histopathological analysis, and DOPI 
scores were assessed using standardized clinical photographs. The mean gingival thickness was 
1.28 ± 0.50mm. The mean melanocyte count was 8.72 ± 3.25 cells per specimen, with a total 
of 1,396 melanocytes identified. The distribution of DOPI scores was grade 1 (36.3%), grade 2 
(27.5%), and grade 3 (36.3%). Melanocyte counts differed significantly among jaw segments and 
demonstrated a progressive increase with higher DOPI grades (p = 0.001). Multivariable regression 
analysis revealed that each one-grade increase in DOPI was associated with a 15% increase 
in melanocyte count (IRR = 1.15; 95% CI: 1.06 – 1.24; p = 0.001), whereas gingival thickness 
showed no significant association. Melanocyte density increases in proportion to the severity of 
gingival hyperpigmentation and exhibits significant variation across different jaw segments.

Keywords: Gingival hyperpigmentation, melanocytes, keratinocytes, cell count, hematoxylin-
eosin staining, punch biopsy.


