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1. Giéi thi€éu luin an
1.1. Ly do va tinh cén thiét ctia nghién ciru

Viém da co dia (Atopic dermatitis - AD) la bénh viém da
man tinh pho bién nhat & nguoi 16n, anh huéng khoang 5% dan
s6, gdy ra cang thang tim 1y va gdnh ning kinh té - x4 hoi dang
ké. Bénh c6 xu huéng gia ting toan cau, chuyén dich tir quan
niém la bénh nhi khoa sang bénh man tinh kéo dai dén tudi truéng
thanh. Piéu tri AD chu yéu nham phuc hdi hang rao bao v¢ da,
giam viém va giam ngtra. Cham soc co ban bao gdm dudng am,
sir dung dau tim va tranh tiép xuc v6i di nguyén. Cac liéu phap
tai chd thuong dung la corticosteroid, thude trc ché calcineurin,
liéu phép tia cyc tim va phuong phap bang uét. Khi cac phuong
phap tai chd khong du hidu qua, c6 thé sir dung thude trc ché mién
dich toan than nhu corticosteroid, cyclosporin A, methotrexate,
mycophenolate mofetil hodc azathioprine, tuy nhi€n viéc dung
kéo dai co thé giy nhiéu tac dung phu khong mong mudn.

Theo y hoc ¢ truyén (YHCT), AD thuong dugc 1y gidi do
su tich tu ctia phong, thip va nhiét, v6i nguyén tic diéu tri chinh
bao gdm thanh nhiét, trir thip va tan phong. Trén co s& do, Tiéu
phong tan dugc sir dung rong rai nhu mot bai thude chu dao trong
diéu tri AD thé phong thap nhiét. Bén canh dung thudc, cac
phuong phap cham ciru cho thay tiém ning cai thién triéu chimg
va nang cao chat lugng cudc séng cho nguoi bénh. Trong do, nhi
hoan ¢6 nhiéu wu diém thyc tién nhu cho phép kich thich kéo dai
nhd ¢b dinh kim hodc hat dan trén loa tai, it xam l4n, d& thyc hién

va dung nap tét. Cac nghién ctru gin day cho thiy nhi hoan an



toan, c¢6 hi€u qua trong vi¢c giam mirc dd nghiém trong ctia bénh

va cai thién chat lugng cudc song ngudi bénh AD.

V6i nhitng tiém ning nay, nhi hoan duoc xem 1a mot phuong
phap hd tro hira hen khi phéi hop véi diéu tri bang thuéec YHCT.
Mot s6 nghién ciru cho thay viée két hop cac phuong phap khong
dung thudc v6i bai Tiéu phong tan gitip ting hiéu qua diéu tri so
v6i chi dung bai thude don thuan. Tuy nhién, biang ching vé sy
phdi hop giira nhi hoan va Tiéu phong tan hién con han ché. Do
d6, nghién ctru nay dugc thuc hién nhim danh gia liéu viéc bd
sung nhi hoan bang kim vao bai thudc Tiéu phong tan c6 cai thién
hiéu qua diéu tri so v6i chi sir dung Tiéu phong tan don thuan
trén nguoi bénh AD hay khong.

1.2. Muc tiéu nghién ctru

1. So sanh hiéu qua diéu tri, mérc d0 cai thién bénh theo thang
diém SCORAD cua phuong phap nhi hoan két hop bai thude
Tiéu phong tan va phuong phap chi dung bai thudc Tiéu
phong tan trén ngudi bénh AD sau 04 tuan diéu tri.

2. So sanh mirc d9 cai thién chat lugng cudc séng theo thang
diém DLQI va VAS ngtra ciia phuong phap nhi hoan két hop
bai thudc Tiéu phong tan va phuong phap chi ding bai thude
Tiéu phong tan trén ngudi bénh AD sau 04 tudn diéu tri.

3. So sanh muc do giam nong do IgE huyét thanh toan phan cua
phuong phap nhi hoan két hop bai thudc Tiéu phong tan va
phuong phap chi dung bai thudc Tiéu phong tan trén nguoi
bénh AD sau 04 tudn diéu tri.



4. Xac dinh ty 18 ngudi bénh gip bién cb bt loi (néu co) cua
phuong phap nhi hoan két hop bai thude Tiéu phong tan trén
ngudi bénh AD trong 04 tuan dicu tri.

1.3. Poi twong va phwong phap nghién ciru

Thir nghiém 1am sang ngiu nhién, c¢6 ddi ching, mu doi, da
trung tim trén 156 ngudi bénh AD mirc d6 nhe dén trung binh
theo Hoi Da lidu Hoa Ky - AAD 2014 va dugc chan doan thé

Phong thap nhiét theo YHCT.

1.4. Nhitng déng gop méi ciia nghién ciru vé mit 1y ludn va

thue tién

Vé mat 1y luan, nghién ctru nay da cung cp bang chimng 1am
sang chat lugng cao (RCT, mu d61i, da trung tam) dau tién vé hiéu
qua cua viéc phdi hop nhi hoan véi bai thude Tiéu phong tan, mot
hudng di chua dugc khao sat trudc ddy. Nghién clru lam sang td
va cung cb co so khoa hoc cho nguyén tic “ndi ngoai kiém trj”
trong YHCT, trong d6 bai thudc Tiéu phong tan giai quyét can
nguyén phong thp nhiét tir bén trong, liéu phap nhi hoan tac
dong qua co ché diéu hoa than kinh - mién dich va truc ha doi -
tuyén yén - thuong than tir bén ngoai. Su két hop nay tao ra tac
dong hiép dong, gitp cit dut vong xodn bénh 1y ngtra - gii - viém
hiéu qua hon so v&i don tri liéu, ddng thdi nghién ctru ciing dong
g6p gia tri phuwong phap luan quan trong vé thiét ké 1am mu trong
thir nghiém can thiép khong dung thude.

Vé mat thyc tién, nghién ciru da dong gop xdy dung mot
phac dd diéu trj tich hop an toan va hiéu qua cho ngudi bénh AD

mirc d6 nhe dén trung binh. Két qua cho thiy phuong phap két
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hop gitp cai thién vuot trdi cac chi sb 1am sang quan trong nhu
mirc d6 ning cta bénh qua thang diém SCORAD, mirc d6 ngira
(VAS) va chit luong cude séng (DLQI) so v6i nhom chi ding
thudc YHCT. Bén canh d6, phac do nay gitp giam rd rét nhu cau
sir dung thude khang histamin ciru cdnh, mé ra trién vong giam
su phu thude vao thudc Tan duge. Vé tinh an toan, cac bién cb
bat loi chi & mirc nhe tai chd va tu hoi phuc, quy trinh nay c6 tinh
g dung cao va duoc kién nghi dua vao thuc hanh 1am sang
thuong quy tai cac co sé YHCT.
1.5. B6 cuc ciia luin 4n

Luan an bao gdm 125 trang, trong d6 phan Pt van dé: 2
trang, Tong quan tai liéu: 30 trang, D6i twong va phuong phap
nghién ctru: 21 trang, Két qua: 32 trang, Ban luan: 37 trang, Két
luan va Kién nghi: 2 trang. Luan 4n c6 24 bang, 5 hinh, 9 biéu do,
1 so db. Luén 4n c6 218 tai liéu tham khao gom 214 tai liéu tiéng
Anbh, tiéng Trung va 04 tai lidu tiéng Viét.
2. Tong quan tai liéu
2.1. Viém da co dia theo Y hoc hién dai

AD la bénh ly viém da man tinh, dac trung boi ngira dit doi,
kho da va ton thuong da dang cham, thuong c6 nhiing dot bung
phat. Co ché bénh sinh bit ngudn tir sy twong tac giita khuynh
hudng di truyén va cac tac nhan tir méi truong, dan dén hai roi
loan cbt 15i: suy giam chirc ning hang rao thuong bi (dot bién
filaggrin, thiéu hut ceramide) va réi loan diéu hoa mién dich (lién
quan Th2, IL-4,1L-13,1L-31,...). Chan doan AD chu yéu duatrén

cac dac diém lam sang, pho bién hién nay dua theo Ti€u chuan



cia Hoi Da lidu Hoa Ky 2014. Thang diém Scoring Atopic
Dermatitis (SCORAD) thuong dugc dung xac dinh mic do nang
cta bénh va Dermatology Life Quality Index (DLQI) danh gia
tac dong cua AD dén chat lugng cude séng nguoi bénh. Muc tiéu
diéu tri AD 1a kiém soat cac triéu chimg, dic biét 1a ngira, sang
thuong & da, ngin ngira cac dot bung phat va cai thién chat luong
cudc sdng. Didu tri YHHD bao gdm chim soc nén tang (dudng
am), thubc boi ngoai da va cac liéu phap toan than. Tuy nhién,
cac liéu phap trén dung lau dai thuong tiém 4n tac dung phy.
2.2. Viém da co dia theo Y hoc ¢6 truyén

YHCT quy céac triéu chirng bénh AD vao cic ching nhu
Tién, Tir loan phong, Thap sang. Phong thap nhiét 1 hoi ching
bénh dién hinh, hinh thanh trén nén chinh khi suy yéu, dic biét
lién quan dén rdi loan churc nang tang Phé, Ty, tao diéu kién cho
phong, thap va nhiét ut két tai bi phu. V& lam sang, phong thap
nhiét biéu hién bang ngira dit doi (phong), da do, nong rat (nhiét),
kém sin, mun nudc, ri dich vang dinh va sung né (thép); bénh
thudng khoi phat nhanh, lan rong va dé tai phat. Phap tri chu yéu
ctia thé bénh nay 1a thanh nhiét, 1gi thap, khu phong va chi dudng.
2.3. Bai thudc Tiéu phong tin

Pay 14 bai thudc kinh dién tri bénh ngoai da thé Phong théap
nhiét, c6 nguon gdoc tir Ngoai Khoa Chinh Téng ciia Tran Thyc
Cong va c6 trong Hudng dan chan doan va diéu tri bénh theo
YHCT ciia B§ Y té, véi cong dung so phong dudng huyét, thanh
nhiét trir th:flp. Hiéu qua 1am sang hién dai cua bai thude dugc

ching minh qua nhiéu RCT. Céc vi thudc trong bai thudc co tac



dong hiép ddng qua cac co ché nhu tc ché con dudng tin hiéu
TLR4/NF-xB (khang viém), on dinh dudng bio, tc ché giai
phong histamine va tai can bang dap tng Th1/Th2, tir d6 gitp
lam giam ton thuong bé mit da, giam nglra va cai thién gidc ngi.
2.4. Liéu phap nhi hoan

Nhi hoan hoat dong duya trén co ché diéu hoa than kinh
qua nhanh tai ctia day than kinh phé vi. Kich thich nay truyén tin
hiéu vé& nhan bo don doc, kich hoat con duong khang viém
Cholinergic va diéu hoa truc ha ddi - tuyén yén - thuong than,
gitip giam viém toan than va kiém soat stress. Nghién ciru nay sir
dung cac huyét g@)m Phé, Than mon, Noi tiét va Thugng than.
Céc phén tich gop cho thiy chim ctru/nhi hoan cac huyét trén da
tac dong vao cac co ché bénh sinh cbt 16i ctia AD gitp cai thién
chat luong cude séng (DLQI), giam ngira (VAS) va d6 ning bénh
(SCORAD) trén nguoi bénh AD.

Mic du ca Tiéu phong tan va nhi hoan déu da duoc ching
minh hiéu qua riéng 1¢, nhung chua c6 RCT nao danh gia sy két
hop ctia chung. Nghién ciru ndy nham cung cip bang ching 1am
sang chét lugng cao cho phac dd két hop nay.

3. Pbi twong va phwong phap nghién ciru
3.1. Thiét ké nghién ciru

Nghién ctru 1a thir nghiém 1am sang ngau nhién, c6 ddi
chimg, mu d6i, da trung tdm voi thiét ké hai nhém song song ty
16 1:1. Thuc hién tai hai dia diém g(‘”)m Bénh vién Dai hoc Y Duoc
TPHCM — Co sé 3 va Bénh vién Y hoc ¢b truyén TPHCM.
Nghién ctru tuan tha nghiém ngit cac huéng dan cia CONSORT



va STRICTA, nhdm dam bao tinh minh bach, chét luong phuong
phap luan va kha ning tai lap cua nghién ctru. D& cuong nghién
ctru da dugc ding ky tai ClinicalTrials.gov trudc khi tién hanh.
3.2. Pbi twong nghién ciru

Tiéu chuan chon: Ngudi bénh 18-65 tudi; chan doan AD
theo tiéu chuian AAD 2014; mic do nhe dén trung binh
(SCORAD <50 diém); dugc chan doan YHCT thé Phong thip
nhiét theo déng thuin chuyén gia vé chan doan va diéu trj AD
bang YHCT (2021).

Tiéu chuan loai: C6 bénh da khac/nhiém tring da anh huong
danh gia; dung thudc diéu tri AD toan than trong 4 tuan, thudc
sinh hoc trong 12 tudn (hoac >5 chu ky ban thai), hodc cic can
thiép nhu quang tri liéu/laser/tim ning/phoi ning kéo dai trong
4 tuan; dung khang sinh toan than 4 tuin hay thao duogc 12 tudn;
dung thube boi AD trong 1 tudn; nghién ruou/chét trong 6 thang;
da timg cham ctru, c¢6 ton thuong tai vi tri huyét trén tai; dang
tham gia nghién ctru/diéu tri AD khac; dang mang thai/cho con
bi/dy dinh mang thai trong 12 tudn sau can thi€p; hoac c6 tinh
trang theo danh gia nghién ctru vién lam can tr¢ tham gia/tuan
th/tang nguy co.

3.3. C& miu

Co mAu tinh toan dya trén mic giam diém SCORAD ky
vong (chénh I¢ch 5,3 diém), v6i d6 manh mau 80% va sai 1am
loai I 14 1%. Téng ¢& mau can thiét 1a 156 nguoi bénh (78
ngudi/nhoém) sau khi du trii 25% mat mau.

3.4. Phan nhém ngiu nhién va 1am mu



Ngudi bénh duge phan bd ngiu nhién vao 2 nhom bing
phuong phap ngau nhién theo khdi, sir dung phong bi kin dé che
gidu phan bd. Thiét ké mu doi bang cach 1am mu ngudi bénh
bang gia nhi hoan va lam mu nguoi danh gia két cyc.

3.5. Quy trinh can thi¢p (4 tuin)

Thudc nén (ca 2 nhém): Bai thude Tiéu phong tan sic san, 1
thang dong thanh 2 tai 90mL, udng 1 tii/lan x 2 lan/ngay.

Nhom Nhi hoan: Dan miéng dan c6 kim nhi v6 tring (0,2 x
2 x 1,5 mm) vao 4 huyét: Phé (CO14), Than mon (TF4), Noi tiét
(CO18), Thuong than (TG2). Luu kim 1 tudn, dan luan phién tai
trai/phai, tong cong 4 lan.

Nhoém Gia nhi hoan: Thyc hién twong ty voi miéng dan
khong c6 kim.

Ngudi bénh duge phép dung Fexofenadine 60mg lam thube
ctru canh khi ngira khong chiu ndi; khong duge sir dung bat ky
loai thuéc YHHD va YHCT diéu tri AD nao khac (thudc thoa
ngoai da, thudc udng...) trong sudt thoi gian nghién ciru.

3.6. Cac bién s6 va cong cu do lwong

Dit liéu dugc thu thap tai thoi diém ban du (T0) va hang
tun (T1-T4): chi s6 SCORAD (két cuc chinh), VAS ngira; chat
luong cude sdng (DLQI); s6 lugng vién thude khang histamin sir
dung; ndng d6 IgE toan phan huyét thanh (do tai TO va T4); cac
bién cb bt loi (dau, bam tim, kich ng da...).

3.7. Phuong phap phan tich dix liéu

Dit liéu dugc phan tich theo nguyén tic y dinh diéu tri (ITT),

xtr 1y dit liéu thiéu biang phuong phap dién khuyét boi (multiple



imputation). Cac kiém dinh thong ké bao gdm T-test/Mann-
Whitney (bién dinh luong) va Fisher exact (bién dinh tinh).
3.8. Pao dirc nghién ciru

Nghién ciru da duoc thong qua boi Hoi dong Pao dirc trong
Nghién ctru Y sinh hoc Pai hoc Y Dugc TP. HO Chi Minh.
4. Két qua

Tong cong 231 ngudi bénh di dugc sang loc. Trong sb do,
156 ngudi bénh dap tmg tidu chi lwa chon. Qua trinh tuyén chon,

phan nhém va theo ddi dugc trinh bay trong so d6 sau:

Tuyén chon ‘ Sang loc (n = 231) ‘

|
|
+ AD nang (16) |
» Khéng duoc chi dinh Tiéu phong tan (12) |
. ming :i«*?ng );th(;;r;\ gia (10) |
. iem trung da |
« Hién tai dang dung thudc bi corticosteroid (8) |

I + Hién tai dang udng corticosteroid (8)
|« Dating duge cham ciu (7) !
I« Mang thai (3) !
|« Bénh than dang didu tri khong &n (2) !
1 I

Ngau nhién (n = 156)

¥ Phan bé
L J

Nhi hoan (n = 78) Gi4 nhi hoan (n = 78)

L Theo doi
L J
« Mét theo ddi (n = 6): khéng ddng ¥ tham gia « Mét theo dai (n = 7): khéng dbng y tham gia
(3), khdng Iy do (2), mét lign lac (1) (4). mét lign lac (2), khang ly do (1)

+ Khong tiép tuc didu tri (n = 3): tac dung Khéng tiép tuc diéu tri (n = 5): it higu qua
ngoai y (2), Iy do ca nhan (1) (3), Iy do ca nhan (2)

Phan tich |

J
Phan tich (n = 78) | | Phan tich (n = 78)
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So @ 3.1. Qua trinh tuyén chon va tham gia nghién ctru

4.1. Dic diém miu

Biang 3.1. Pic diém nguwoi tham gia nghién ctiru (N=156)
Nhi hoan Gia nhi hoan p-

bic diem (n=78) (n=78) value

Gi6i tinh (nit), n (%) 41 (52,6) 44 (56,4) 0,654
Tudi (ndm), TB (SD) 38,6 (14,1)  40,7(13,5) 0354
Nghé nghiép, n (%)

- Khéng 12 (15,4) 14 (17,9) 0,671
- Lao dong chan tay 19 (24,4) 15 (19,2)

- Lao ddng tri 6¢ 47 (60,3) 49 (62,8)

Tién st VMDU, n (%) 21 (26,9) 16 (20,5) 0,493
Tién st hen, n (%) 0 (0) 3(3,9) 0,242

Thoi gian mac AD
(thang), TV (IQR)
Giai doan AD, n (%)

24(9;60)  24(12;48) 0,693

- Cap 6 (7,7) 5 (6,4) 0,761
- Ban cip 60 (76.9) 58 (74.,4)

- Man 12 (15,4) 15 (19,2)

SCORAD, TB (SD) 43.1(7,8) 41,9 (7,7) 0,373
-SCORAD - A 23 (17,5) 18,9 (15,5) 0,894
-SCORAD - B 7,7 (1,7) 7,6 (1,9) >0,999
-SCORAD - C 11,3 (3.4) 11,4(3,2)  >0,999
Mtrc d6 bénh, n (%)

- Nhe 2(2,6) 2(2,6) >0,999
- Trung binh 76 (97,4) 76 (97,4)

Diém DLQI, TB (SD) 17,2 (6,5) 16,5 (5,6) 0,688
IgE toan phﬁn (UI/mL), 222,6 (76,8; 186,5 (78,5; 0.483
TV (IQR) 418) 342) ’

Nhin xét: Hai nhom tuong duong vé gidi (nit 53-56%) va tudi
(39-41). Giai doan bénh chii yéu ban cap (74-77%) va hau hét
AD mtc d6 trung binh (97,4%) & ca hai nhom. Céc dic diém ban

dau cua ngudi bénh ¢ hai nhém nhin chung tuong dong.
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4.2. Cai thién diém SCORAD

Diém SCORAD tong cac thanh phan theo thoi gian trong 4
tuan diéu trj gitra hai nhom duoc trinh bay trong bang sau:

Bing 3.2. Piém SCORAD téng cac thanh phin giira hai
nhom (N=156)

B Gia nhi
biém Nhi hoan X o p-

SCORAD (n=78) (nh‘:‘;‘s) MD (5% CD e
Tudn 0 43,1 (7,8) 41,9(7.8) 12(-12:;3,6) 0,324
Tudn1  41,5(82) 40,9(83)  06(2:32) 0,632
Tudn2  37,7(83) 38,6(8.8) -09(3,61,8) 0,536
Tuén 3 31,5(9) 33.8(7.8) -2,3(-4,9;0,3) 0,082
Tudn 4 208(6)  28,7(72) -79(-10;-5,8) <0,001

Nhan xét: Tai tudn 4, diém SCORAD cta nhém nhi hoan thip
hon dang ké so v&i nhom gia nhi hoan, véi MD =-7,9, p<0,001.

Khéc biét trong muc giam diém SCORAD tong thanh phan
so voi nén giita hai nhom dugc trinh bay trong bang sau:

Bang 3.3. Khac biét trung binh mirc giam diém SCORAD
tong cac thanh phan giira hai nhém (N=156)

Giam Nhi hoan Gia nhi
SCOMD (n=78) hoan MD (95% CI) p-value
S0 vOi nén n=78)
Tuéan 1 -1,73,8)  -1,1(5,1) -0,6 (-2; 0,8) 0,407
Tuén 2 -54(53) -3,3(5,5 -2,1(-3,8;-0,4) 0,017
Tuén 3 -11,7(6,8)  -8,1(4,7) -3,6 (-5,4; -1,8) < 0,001
Tuén 4 -223(6) -132(54) -9,1(-109;-7,3) <0,001

Nhin xét: Tl tuan 2 tr¢ di, nhém nhi hoan cho thay mirc giam

diém SCORAD nhiéu hon c¢é y nghia théng ké so v6i nhom gia
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nhi hoan: Tuan 2, MD = -2,1, (p=0,017); tudn 3, MD = -3,6,
(p<0,001); tuan 4, MD = -9,1, (p<0,001).
Mirc giam diém SCORAD tdng theo thoi gian trong 4 tuan

di€u tri gitta hai nhém dugc tryc quan trong biéu do sau:

Thoi gian sau can thiép

Tuan 1 Tuan 2 Tuan 3 Tuan 4
L .
('}_
c \
@
=
B T
>
(=]
2]
c
w00
L
a
=
c
2-104
=]
=4
.g‘g \\\
a
3 N
o N\
.
Y
@ \
£ N\
-
£ 201 \\
& 4 Gia ni hoan N
- NhT hoan

Bicu do 3.1. Hiéu qua gidm diém SCORAD tong cic thanh
phan giira hai nhom (N=156)
Dt liéu duogc trinh bay dudi dang trung binh va d¢ 1éch chuén; *p <0,05; ***p <0,001;
***%p<0,0001; ns, not significant (khong y nghia); T-test

Nhan xét: Nhom két hop nhi hoan ¢6 mirc giam SCORAD nhanh
va manh hon so v6i gia nhi hoan. Tur tuan 2 tr& di, su khac biét
giita hai nhém bt dau ¢ ¥ nghia thong ké va ngay cang rd rét &

tuan 3 va tuan 4.
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Mirc giam diém SCORAD-A theo thoi gian trong 4 tudn

diéu tri giira hai nhom dugc trinh bay trong biéu dd sau:

Thoi gian sau can thiép

Tuén 1 Tudn 2 Tuan 3 Tuén 4
ns ns ns ns

1 4
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29 4% Gia nhT hoan

% NhT hoan

Bicu do 3.2. Hiéu qua giam diém SCORAD-A giira hai nhém
(N=156)
Dir liéu duoc trinh bay dudi dang trung binh va d¢ 1éch chuan; ns, not significant
(khong y nghia); T-test

Nhén xét: Ca hai nhom Tiéu phong tan két hgp nhi hoan va Tiéu
phong tan két hop gia nhi hoan déu khéng c6 sy giam 15 rét vé
diém SCORAD-A trong sudt 4 tudn theo ddi. Su khac biét hai
nhém khéng c6 y nghia thong ké (p>0,05).
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Mirc giam diém SCORAD-B theo thoi gian trong 4 tudn

diéu tri giira hai nhom dugc trinh bay trong biéu dd sau:

. Thoi gian sau can thiép .
Tuan 1 Tuan 2 Tuan 3 Tugn 4

= = TEEE
ns

Giam diém SCORAD-B so v&i nén
ra

4 Gia nhi hoan
% NhT hoan

Biéu do 3.3. Hiéu qua giam diém SCORAD-B giira hai nhém
(N=156)
Dt liéu duogc trinh bay dudi dang trung binh va d¢ 1éch chuén; *p<0,05; ****p<0,0001;
ns, not significant (khong y nghia); T-test

Nhin xét: Ca hai nhom Tiéu phong tan két hop nhi hoan va gia
nhi hoan déu c6 xu huéng giam diém SCORAD-B lién tuc tir
tun 1 dén tuan 4. Nhém két hop nhi hoan giam manh hon rd rét
so v6i nhom gia nhi hoan, dat ¥ nghia thong ké tir tuan thir 2 trd
di (p<0,05), duy tri dén tuin 3 va rd rét hon & tuin 4 (p<0,0001).
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Mirc giam diém SCORAD-C theo thoi gian trong 4 tudn

diéu tri giira hai nhom dugc trinh bay trong biéu dd sau:

Théi gian sau can thiép

Tuén 1 Tuén 2 Tuén 3 Tuén 4
oA
=
Py
| =
5 -2
-
o
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Q
2
0 41
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E
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§
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(L]
4 Gia nhT hoan
- Nhi hoan
-8

Biéu d 3.4. Hiéu qua giam diém SCORAD-C giira hai
nhém (N=156)
Dt liéu duoc trinh bay dudi dang trung binh va d¢ léch chuan; *p<0,05; ****p<0,0001;
T-test
Nhin xét: Ca hai nhom déu ¢ xu hudng giam diém SCORAD-
C déu dan tir tudn 1 dén 4. Nhém két hop nhi hoan cho thay mirc
giam 10 rét va manh hon so vdi nhom gia nhi hoan. Su khac biét

gitra hai nhom c6 y nghia théng ké ngay tir tudn 1 (p<0,05).
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4.3. Cai thién triéu chirng ngira va chit lrong cude séng
Khac biét trung binh muc giam diém VAS ngira so v6i nén
truge diéu tri gitra hai nhém duogc trinh bay trong bang sau:
Bang 3.16. Khac biét trung binh mirc giam diém VAS ngira
giira hai nhom (N=156)
Giam VAS Nhi Gia nhi

ngua s0 hoan hoan MD (95% CI) p-value
véi nén n=78 (n=78)
Tuanl  -07(0,8) -0,1(0,6) -0,6(-0.8;-04)  <0,001
Tuan2  -1.8(LD) -0,5(09) -13(-16-1)  <0,001
Tuafm 3 -2,8(1,2) -1,1(1,2) -1,7(-2,1;-1,3) < 0,001
Tuin4  -3,7(L5) -1,4(1,3) -23(2,7;-19)  <0,001

Nhan xét: Ngay tir tudn 1, nhoém nhi hoan da c6 mirc giam diém
VAS ngira t6t hon nhom gia nhi hoan, véi MD = -0,6 (95% CI: -
0,8 dén -0,4), p<0,001. Tai tuan 4, MD = -2,3, p<0,001.

Khac biét trung binh nhu ciu sir dung fexofenadine 60 mg
gitra hai nhom dugc trinh bay trong bang sau:

Bang 3.17. Khac biét trung binh nhu ciu sir dung
fexofenadine 60 mg giira hai nhom (N=156)

So vién Nhi hoan  Gia nhi hoan

0 pP-
thude (n=78) (n=78) MD (5% CD) e
Tuan 1 0,2 (0,5) 0,3 (0,7) -0,1 (-0,3;0,1) 0,403
Tuan2 0,1 (0,2) 0,2 (0,4) -0,1 (-0,2; 0) 0,048
Tuan 3 0 (0) 0,1 (0,3) -0,1 (-0,2; 0) 0,013
Tuin 4 0 (0) 0 (0) - -

Nhén xét: Nhom nhi hoan c6 xu hudng sir dung it fexofenadine
hon: Tuan 2, MD = -0,1, p=0,048; tuan 3, MD = -0,1, p=0,013.

Dén tuan 4, ca hai nhém déu khong con nhu cau sir dung.
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Diém DLQI theo thoi gian trong 4 tuan diéu tri giira hai

nhom duoc trinh bay trong biéu do sau:

Théi gian sau can thiép

Tudn 0 Tudn 1 Tudn 2 Tudn 3 Tudn 4
ns ns ns T ¥
4% Gia nhf hoan
- NhT hoan
10+
a
a
(=]
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[m]
154
201

Bieu do 3.8. Piém DLQI gitta hai nhém (N=156)
Dt liéu duogc trinh bay dudi dang trung binh va d¢ 1éch chuén; *p<0,05; ns, not
significant (khong y nghia); T-test

Nhin xét: Ca hai nhom déu c6 xu huéng giam diém DLQI qua
ting tuan. Nhom két hop nhi hoan ¢6 mtc cai thién DLQI tét hon
rd 18t so v6i nhém gia nhi hoan tir tuan 2 trg di. Tuy nhién sy
khac biét gitra hai nhom bét ddu c6 y nghia thdng ké tai tuan 3
(MD = -2,2) va tudn 4 (MD = -1,8), p<0,05, trong khi cac thoi

diém trudc d6 khong co su khac biét dang ké.
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4.4. Cii thién nong d9 IgE toan phin
Nong do IgE toan phan huyét thanh theo thoi gian trong 4

tuan diéu trj gitra hai nhom duoc trinh bay trong biéu d6 sau:

Théi gian sau can thiép

Tuén 0 Tuén 4
2500+ ns L ns
4 Gia nhi hoan .
Nhi hoan
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Biéu dd 3.9. Nong dd IgE giira hai nhém (N=156)
ns, not significant (khong ¥ nghia); Mann-Whitney

Nhin xét: Khong c6 sy khac biét co ¥ nghia théng ké vé ndng

d6 IgE gitra hai nhom tai ca tuan 0 va tuan 4 (p>0,05).

4.5. Bién c6 bt lgi ciia nhi hoan

Cac bién co bat 1gi lién quan dén nhi hoan va gia nhi hoan

duoc trinh bay trong bang sau:
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Bang 3.21. Bién c6 bit lgi lién quan nhi hoan va gia nhi
hoan (N=156)

N hi_hoim Glii;nhi RR (95% CI) P
(n=78) (n=78) value
2?‘:;:"‘ 11(141%)  3(3.8%) 3.7(11;12,6) 0,025

Nhén xét: Nhoém nhi hoan xuét hién bam méu va dau choi tai chd
cao hon (p<0,05). Tat ca cac tac dung ngoai y déu ty hét ma
khong can can thiép gi dic biét.

5. Ban lun
5.1. Cai thién mirc d§ ning ciia bénh qua diém SCORAD

Vé tong thé, nghién cru ghi nhan nhém nhi hoan két hop
Tiéu phong tan c6 sy cai thién diém SCORAD vuot trdi so voi
nhém gia nhi hoan. Sy khac biét trong muc giam diém 13 rét tir
tun 2. Dén tuan 4, nhom nhi hoan giam manh hon dang ké (MD
=-9,1; p<0,001). Pic biét, mirc giam nay vuot qua ngudng thay
d6i 1am sang t6i thiéu co y nghia (MCID 8,7 diém), khing dinh
hiéu qua thuc tién cua liéu phap. Co ché duoc 1y giai 1a s phdi
hop hiép ddng cia bai thudc Tiéu phong tan giai quyét cin
nguyén phong thip nhiét bén trong, trong khi nhi hoan diéu hoa
than kinh - ndi tiét - mién dich tir bén ngoai, gitp khoi phuc can
bang ndi moi va giam viém.

Khi phan tich siu vao cac thanh phan cia SCORAD, két qua
SCORAD-A (Dién tich ton thuong) khong c6 su khac biét giita
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hai nhom sau 4 tuan. Ly do c6 thé 1a qua trinh téi c4u triic da man
tinh (day simg, lichen hoa) can thoi gian phyc hdi dai hon chu ky
thay da (28 ngay). Hon nita, bai thudc Tiéu phong tan thién vé
khu phong trir thip hon 1 dudng huyét (nhuan da), nén chua tac
dong manh dén hinh théi ton thuong trong thoi gian ngén.
SCORAD-B (B¢ ndng ton thuong), nhom nhi hoan cai
thién tSt hon tir tudn 3-4. Pidu nay phu hop véi sinh 1y tai tao
biéu bi; tic dong diéu hoa mién dich va khang viém ctia nhi hoan
can thoi gian tich lity dé biéu hién ra su lanh thuong thuc thé.

SCORAD-C (Triéu chirng chi1 quan), day 1a diém sang nhat
khi nhém nhi hoan cai thién nglra va mat ngi vuot troi ngay tir
tuan 1. Co ché duoc cho 1a do kich thich loa tai tic dong lén h¢
than kinh phé vi va trung wong, cit dit vong xoén ngira - gii - lo
4u nhanh choéng hon so véi chi ding thudc.

5.2. Cii thién triéu chirng ngira va chét hrgng cudc sdng

Ngtra 1a triéu ching trung tim cta bénh. Két qua cho thay
nhi hoan gitip giam ngira nhanh va manh. Ngay tir tuan 1, mirc
giam so v6i nén & nhém nhi hoan da tét hon nhom chimg va su
chénh 1éch nay ting dan dén tuan 4 (p < 0,001).

Diém quan trong 13 nhu ciu sir dung thudc khang histamin
(fexofenadine 60mg) & nhém nhi hoan giam thip hon dang ké so
v6i nhom ching tir tuan 2. Pén tuan 4, ca hai nhom déu khong
con nhu cau ding thude, chimg minh higu quéa ciia Tiéu phong
tan, nhung nhi hoan gitp ddy nhanh qué trinh nay va giam phu

thudc thude tan duoc sém hon.
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Chat luong cude séng cai thién ¢ ca hai nhom, nhung nhom
nhi hoan tét hon ¢6 ¥ nghia thong ké tir tuan 3. Tuy nhién, mirc
chénh 1éch trung binh chua vuot qua ngudng khac biét nho nhat
¢6 ¥ nghia 1am sang - MCID (4 diém) dé khang dinh su thay doi
16n vé cam nhan chung. Didu nay c6 thé do DLQI phuy thudc vao
cam nhan chu quan va cac yéu td tam 1y xa hdi phuc tap, can thoi
gian theo ddi dai hon dé chuyén héa cac cai thién triéu ching
thanh thay ddi 16i sdng rd rét.

5.3. Cai thién nong d¢ IgE huyét thanh toan phén

Nghién ctru khong ghi nhan su khac biét vé nong do IgE
toan phan giita hai nhém hay so vé6i ban déu sau 4 tuan. Két qua
nay khong dong nghia v6i that bai diéu tri ma duoc 1y giai boi
cac yéu td: (1) IgE trong huyét thanh c6 thoi gian ban huy rat
ngin, nhung IgE gin trén t& bao mast tai mo6 (gdy triéu ching)
t6n tai rat 1au (vai tudn dén vai thang), can thiép 4 tudn c6 thé qua
ngan dé thay su sut giam hé thong; (2) Tiéu phong tan va nhi hoan
c6 thé tac dong theo co ché on dinh mang té bao mast (ngin giai
phong hat), diéu hoa can bang Th1/Th2 hodc tc ché viém qua
than kinh phé vi (con dudng cholinergic) chir khong nhat thiét e
ché truc tiép viéc san xut IgE.

Nhiéu phén tich gop truée day vé YHCT ciing cho thiy cai
thién 14m sang rd rét nhung khong thay dbi IgE trong ngan han.
Vi vay, IgE khong nén 1a thudc do duy nhat cho hidu qua diéu tri
trong céc thir nghiém ngan han.

5.4. Bién cd bét lgi ciia nhi hoan



22

Nghién ctru ghi nhan ty 18 bién ¢ bét loi tai chd & nhom nhi
hoan cao hon nhém chimg, cu thé 13 dau choi (14,1% so véi
3,8%) va bam mau (9% so voi 0%). Pay 1a hé qua tryc tiép cua
can thi¢p vat ly béng kim 1én ving loa tai, noi c6 mang ludi mach
mau phong pht nhung mé dém mong (gay bam) va mat do than
kinh cam giac day dic (gay dau). Cac bién ¢ déu nhe, thodng
qua va tu gioi han, khong ¢ bién ¢ nghiém trong. Ty 1¢ kich
g da tuong dwong giita hai nhom (6-9%) cho thay déy 1a tac
dung khong déc hiéu do bang dinh, trong khi dau va bam tim la
tac dung dac hiéu cua kim. Tém lai, hd so an toan cia phuong
phap 1a chép nhén dugc, cac tac dung phu la nhe, du doan duoc
va co thé kiém soat tot trong thyuc hanh 1am sang.

6. Két luan va kién nghi

6.1. Két luan

Nghién ciru RCT mu d6i, da trung tdm thyc hién trén 156
ngudi bénh AD muc do nhe dén trung binh trong 4 tuan dan dén
cac két luan sau:

1. Cai thién diém SCORAD: Nhom nhi hoan bat dau cho thay
muc cai thién SCORAD vuot trdi so vai gia nhi hoan tir giai
doan sém va duy tri dén cudi nghién ctiru. Mirc cai thién tong
thé thé hién rd & cac thanh phan phan anh mtrc d6 triéu chimg
va cam nhan chu quan cua nguoi bénh (SCORAD-B va C);
trong khi d6, thanh phan lién quan dén mirc d6 lan rong/dién
tich ton thuong (SCORAD-A) khong ghi nhan thay doi dang

ké giira hai nhom trong thoi gian theo ddi.
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Cai thién chat luong cudc séng (DLQI) va mic do ngua
(VAS): Nhom nhi hoan cai thién chét luong cudc séng tot
hon so véi gia nhi hoan va sy khac biét tré nén r6 rang hon
¢ giai doan sau cta qua trinh can thiép. Mirc d6 ngura gidm
som va cai thién ro rét hon & nhoém nhi hoan, déng thoi nhu
cau su dung thudc khang histamin c6 xu huéng giam theo
thoi gian va dén cubi nghién ctru nhin chung khong con can
thiét.

Nong do IgE huyét thanh toan phan: Khong ghi nhan su khéac
biét rd rét gitra hai nhom vé xu huéng thay doi nong do IgE
toan phan trong giai doan nghién ctru. Diéu ndy goi ¥ rang,
trong thdi gian can thiép ngan han, nhi hoan co thé cai thién
triéu ching 1am sang va chit luong sdng ma chua thé hién
tac dong dang ké 1én chi s6 IgE toan phan.

Bién c6 bit loi: Cac tac dung khong mong mudn chi yéu 1a
phan tng tai chd. BAm mau va dau choi tai vi tri can thiép
xudt hién nhiéu hon & nhom nhi hoan, trong khi kich tng da
tai chd ghi nhan twong dwong giita hai nhom. Tat ca cac bién
c¢d bét loi duoc ghi nhan déu & muac do nhe, thoang qua, tu

hdi phuc va khong can can thi€p dac biét.

. Kién nghi

Thir nhat, nhi hoan phdi hop véi Tiéu phong tan cho thiy
hi€u qua vuot trdi trong cdi thién tri¢u chiing co nang (ngua,
mat ngi), cai thién sang thwong da va chét lugng cudc séng

& nguoi bénh AD mirc d6 nhe dén trung binh. Vi viy, can
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xem xét dua cach tiép can nay nay tré thanh mot lya chon hd
tro trong thyc hanh 1am sang YHCT.

Thir hai, dé nang cao do tin cdy va tinh khai quat hoa, nén
tién hanh cac nghién ctru véi ¢& mau 16n hon, da trung tam
hon va bao gdm ca nguoi ¢ nhidu thé bénh va mirc do ning
khac nhau. Diéu nay sé& gitip xac dinh rd pham vi ap dung va
d6i twong huong 1oi ti wu tir nhi hoan.

Thir ba, can trién khai cac nghién ciru theo ddi dai han dé
danh gia sy duy tri hiéu qua sau khi ngung can thi¢p, ciing
nhu khdo sat tinh an toan khi 4p dung trong thoi gian dai.
Pay 14 yéu td quan trong nham dua ra khuyén nghi chic chin
cho viéc img dung 14m sang bén ving.

Thtr tu, cac nghién ciru trong twong lai nén ap dung mdt cach
tiép can hé théng v6i bo chi ddu sinh hoc toan dién hon, bao
gém IgE déc hiéu, $6 lugng bach cAu 4i toan, cac cytokine
chu chdt ciia dap tmg Th1 (IFN-y), Th2 (IL-4, IL-5), diéu hoa
(IL-10, TGF-B), ciing nhu cac chi du chirc ning cia Treg
nhu Foxp3 dé tim ra cac co ché tac dong tiém nang ngoai IgE
toan phan.

Cubi cung, nghién ctru méi chi so sanh hai nhom déu dung
phuong phap didu tri YHCT, nén thém 1 nhom chi ding
phuong phap diéu tri YHHD hoidc YHHD két hop YHCT dé
tang nhom so sanh, tir 6 c¢6 thé thay rd hon tac dung cta cac

phuong phép diéu tri YHCT.



