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ĐẶT VẤN ĐỀ

Mày đay là bệnh phổ biến trong cộng đồng và có xu hướng ngày càng gia tăng [29]. Các con số thống kê ước tính có 15-25% dân số thế giới có biểu hiện mày đay ít nhất một lần trong đời [57]. Tại Việt Nam, theo nghiên cứu của Nguyễn Năng An (2003), tỷ lệ bệnh mày đay trong cộng đồng là 11,68%, trong đó 80 - 90% bệnh nhân không xác định được nguyên nhân [4].
Mày đay là một phản ứng dị ứng của mao mạch trên da với nhiều dị nguyên nội sinh hoặc ngoại sinh khác nhau gây nên phù cấp hoặc mạn tính ở trung bì [6]. Tùy theo thời gian tiến triển, bệnh được chia thành mày đay cấp tính và mạn tính. Mày đay mạn tính được biểu hiện bằng các sẩn phù trên da tái diễn liên tục trên 6 tuần, có thể kéo dài trong nhiều tháng, nhiều năm, ảnh hưởng tới chất lượng cuộc sống của người bệnh [38], [49]. Các nghiên cứu về hiệu quả điều trị bệnh bằng các phương pháp khác nhau đưa ra những kết quả không đồng nhất và còn gây nhiều tranh cãi [49]. Trong thực tế lâm sàng, kháng Histamin vẫn là thuốc chủ chốt. Sau liệu trình 2 tuần liên tục nếu các triệu chứng không cải thiện bệnh nhân có thể được chỉ định tăng liều điều trị lên gấp 2 - 4 lần hoặc dùng corticoid đường toàn thân trong trường hợp nặng [49]. Các nghiên cứu về thuốc kháng Histamin điều trị đem lại những kết quả khác nhau, tuy nhiên vẫn còn bệnh nhân không cải thiện được triệu chứng, một thời gian xuất hiện tác dụng không mong muốn cụ thể như buồn ngủ, giảm nhận thức [22], [49].

Theo y văn y học cổ truyền, mày đay được mô tả trong phạm vi chứng ẩn chẩn hay phong chẩn khối, bệnh phát ra do “tâm hỏa nóng đốt phế kim, còn cảm phải phong thấp nhiệt ở ngoài mà gây nên, phát bệnh ắt có ngứa nhiều, sắc thì đỏ lờ mờ trong da. Điều trị trước sơ phong thấp sau đó phải thanh nhiệt giải độc, biểu lý được thanh thì bệnh tự khỏi” [38]. 
“Ngân kiều thang” là bài thuốc cổ phương trong cuốn “Ôn bệnh điều biện” của Ngô Đường. Bài thuốc đã được sử dụng tại khoa Da liễu - Bệnh viện y học cổ truyền Trung Ương trên nhóm bệnh nhân mày đay mạn tính thể phong nhiệt cho kết quả khả quan. Tuy nhiên tính đến thời điểm hiện tại, chưa có một nghiên cứu cụ thể nào đánh giá hiệu quả của bài thuốc. Xuất phát từ thực tiễn lâm sàng đó, chúng tôi tiến hành nghiên cứu đề tài này nhằm hai mục tiêu:
1. Đánh giá tác dụng điều trị của bài thuốc Ngân kiều thang trên bệnh               nhân mày đay mạn tính thể phong nhiệt.
2. Khảo sát tác dụng không mong muốn của bài thuốc.
Chương 1

TỔNG QUAN TÀI LIỆU
1.1. MÀY ĐAY THEO Y HỌC HIỆN ĐẠI
1.1.1. Khái niệm 

Từ thế kỷ X trước công nguyên, trong các tài liệu cổ của người Trung Hoa, mày đay đã được nhắc đến lần đầu tiên với tên gọi “ Feng Yin Zheng”. Thế kỷ IV trước công nguyên, Hippocrates mô tả các triệu chứng của mày đay với các biểu hiện liên quan tiếp xúc với cây tầm ma hay bị côn trùng cắn, và gọi tình trạng này là ban tầm ma. Nhiều thuật ngữ khác cũng đã được sử dụng. Cho đến năm 1769, William Cullen đã gọi tên bệnh là Urticaria và tên gọi này đã được thống nhất sử dụng đến ngày nay [57].
Mày đay được đặc trưng bởi các sẩn phù màu hồng đến màu đỏ với trung tâm thường nhạt màu và ngứa. Các tổn thương có kích thước và hình dạng thay đổi, xuất hiện thoáng qua hoặc kéo dài. Khoảng 40% mày đay có phù mạch đi kèm [45], [56].
1.1.2. Nguyên nhân gây bệnh 
Hóa chất: các loại mỹ phẩm như phấn son, nước hoa, xà phòng, thuốc nhuộm tóc. Ngoài ra chất nhuộm màu, chất bảo quản như Tartrazin, Solidium, Benzoat trong đồ hộp, bánh kẹo, thức ăn có nguy cơ gây mày đay.
Các loại bụi: gồm có bụi nhà, bụi bông len, bụi thư viện
Do thuốc: có nhiều loại thuốc là nguyên nhân chính gây mày đay. Các loại thuốc đều là hapten, khi vào cơ thể có thể kết hợp với protein huyết thanh hoặc protein các mô trở thành các dị nguyên hoàn chỉnh kích thích cơ thể tạo kháng thể và gây nên trạng thái mẫn với thuốc. Tuy nhiên biểu hiện tình trạng dị ứng còn phụ thuộc vào yếu tố như cơ địa, gen di truyền [24]. Tất cả các loại thuốc và các đường đưa thuốc vào cơ thể như uống, tiêm, hít, đặt dưới lưỡi, bôi ngoài da đều có thể gây mày đay. Trong dị ứng thuốc, mày đay thường là biểu hiện lâm sàng nhẹ và ban đầu của bệnh. 

Thức ăn: các thức ăn có khả năng giải phóng histamin như tôm, cua, ốc, cá, lòng trắng trứng, phủ tạng động vật, nọc ong, dứa, dâu tây. Các thức ăn làm giàu histamin: cá, thịt hun khói, xúc xích, đồ uống lên men, cải xoong, dưa chuột đều có thể gây mày đay.
Lông: các loại lông của gia súc, gia cầm như lông chó, mèo, cừu, thỏ, gà, vịt.
Phấn hoa: phấn hoa có kích thước rất nhỏ dưới 0,05 micromet dễ phát tán, tồn tại lâu nên thuận lợi tác động đến người bị mẫn cảm và là một trong những dị nguyên gây mày đay. 

Yếu tố vật lý: đây là dạng phổ biến của mày đay tự phát mạn tính. Nghiên cứu của Barlow và cộng sự cho thấy 71% bệnh nhân CIU được xác định là do mày đay vật lý [52]. Nóng quá, lạnh quá, ẩm ướt quá hoặc khi chuyển mùa đặc biệt là khi có gió mùa đông bắc thì tỷ lệ bị bệnh tăng cao [52].
Yếu tố di truyền: có đến 50 - 60% các trường hợp mày đay liên quan đến yếu tố này. Nếu chỉ mẹ hoặc bố bị mày đay thì 25% con cũng bị bệnh này. Nếu cả hai bố mẹ bị mày đay thì tỷ lệ lên đến 50%.

Tự phát: không tìm ra nguyên nhân chiếm khoảng 50% các trường hợp mày đay.
Yếu tố nguy cơ khác: những thay đổi nội tiết (phụ nữ có thai, cường giáp, suy giáp), mắc bệnh máu ác tính, bệnh nhiễm trùng.
1.1.3. Cơ chế bệnh sinh
Mày đay là bệnh lý mạn tính cơ chế bệnh sinh chủ yếu liên quan đến các chất hóa học trung gian, đặc biệt là histamin được giải phóng từ các hạt của tế bào mast và bạch cầu ái kiềm. Hai cơ chế thường thấy trong đáp ứng miễn dịch này là cơ chế dị ứng hoặc cơ chế không dị ứng hoặc sự kết hợp của cả 2 yếu tố.
1.1.3.1. Cơ chế dị ứng

Mày đay là tình trạng quá mẫn theo cơ chế typ 1, xảy ra sớm trong vòng nửa giờ đầu tiếp xúc với dị nguyên [13]. Dị nguyên đã mẫn cảm khi vào cơ thể sẽ kết hợp với kháng thể đặc hiệu, phức hợp kháng nguyên - kháng thể sẽ hoạt hóa tế bào mast và bạch cầu ái kiềm. Quá trình khử hạt trong nguyên sinh chất của các tế bào này sẽ diễn ra sau khi ion Ca2+ vào tế bào làm giải phóng các chất trung gian hóa học như histamin, serotonin, bradykinin. Các chất này, mà chủ yếu là histamin, gây co cơ trơn, giãn mạch và tăng tính thấm thành mạch, kích thích các đầu mút tận cùng thần kinh dưới da gây nên các triệu chứng của mày đay. Dị nguyên trong lòng mạch kết hợp với kháng thể lớp IgG làm hoạt hóa bổ thể, giải phóng C3a và C5a, các yếu tố này có tác dụng làm co cơ trơn, tăng tính thấm thành mạch [4].
1.1.3.2. Cơ chế không dị ứng

Theo cơ chế này, không có sự tham gia của phức hợp kháng nguyên -kháng thể. Những trường hợp sau có thể gây ra mày đay:

- Các kích thích vật lý như nóng, lạnh, áp lực, ánh sáng mặt trời…làm vỡ các hạt của tế bào mast, bạch cầu ái kiềm gây giải phóng histamin, serotonin.
- Vì một lý do nào đó, acetylcholin nội sinh được giải phóng từ các đầu mút tận cùng thần kinh dưới da sẽ kích thích cơ thể tiết histamin để cân bằng nội môi.

- Một số thuốc như aspirin, morphin, codein khi tiêm vào cơ thể có khả năng gây giải phóng histamin. Tương tự là rượu, tình trạng rối loạn nội tiết, căng thẳng, gắng sức [50].
Như vậy, dù theo cơ chế dị ứng hay không dị ứng thì sinh lý bệnh mày đay đều liên quan tới các chất trung gian hóa học, đặc biệt là histamin được giải phóng từ các hạt của tế bào mast và bạch cầu ái kiềm.

1.1.4. Phân loại mày đay

1.1.4.1. Phân loại mày đay theo thời gian
- Mày đay cấp tính: thời gian mắc bệnh dưới 6 tuần, tổn thương xuất hiện từng đợt, có thể kéo dài tới nhiều giờ rồi mất đi không để lại dấu vết [3], [42].
- Mày đay mạn tính: thời gian mắc bệnh trên 6 tuần, tổn thương xuất hiện hàng ngày hoặc gần như ngày nào cũng có, triệu chứng xuất hiện và mất đi trong vòng 24 giờ, tái phát trong nhiều tháng, nhiều năm [4], [42]. Đa số MĐMT không tìm được nguyên nhân nên còn được gọi là MĐMT tự phát.
1.1.4.2. Phân loại mày đay mạn tính theo nguyên nhân

Mày đay tự miễn mạn tính: Các nhà khoa học cho biết, có khoảng 27% bệnh nhân mày đay mạn tính xuất hiện tự kháng thể kháng tuyến giáp [45]. Ngoài ra, nó còn liên quan đến một số bệnh tự miễn khác như: bệnh bạch biến, bệnh viêm khớp dạng thấp, bệnh luput ban đỏ hệ thống [45], [55]. Khoảng 35 - 40% số bệnh nhân mày đay mạn tính lưu hành kháng thể IgG chống lại các tiểu đơn vị alpha của các thụ thể có ái lực cao của IgE và 5 - 10% số bệnh nhân mày đay mạn có kháng thể kháng lại IgE [55]. 
Mày đay vật lý: được kích hoạt bởi nguyên nhân bên ngoài. Một bệnh nhân có thể có nhiều hơn một loại kích thích. Yếu tố vật lý (nhiệt độ quá nóng, thắt lưng, quần áo quá chặt) cũng làm mày đay trầm trọng thêm và thường có sự chồng chéo các nguyên nhân lẫn nhau. Ban mày đay xuất hiện vài phút sau khi kích thích và tồn tại trong vòng khoảng 2 giờ, ngoại trừ mày đay áp lực có thể kéo dài 24h hoặc lâu hơn [45] gồm:
(1) Chứng vẽ da nổi là một ví dụ rất điển hình của mày đay vật lý với các tổn thương cơ bản là ngứa, sẩn mày đay thành vệt, xung quanh có quầng đỏ ở vị trí cào, gãi.
(2) Mày đay áp lực: sự xuất hiện của sẩn phù và ngứa hoặc đau ở vùng da chịu áp lực tỳ đè: chân, mông, vai. Sự tồn tại của mày đay thường kéo dài khoảng  24h hoặc lâu hơn.
(3) Mày đay do lạnh: khi tiếp xúc với lạnh gây nên sẩn phù và  ngứa ở vùng da tiếp xúc. 
(4) Mày đay cholinergic: mày đay cholinergic gây ra bởi sự hoạt hóa hệ acetycholine. Đặc điểm lâm sàng là những sẩn phù nhỏ hơn 5mm, rất ngứa, xuất hiện nhiều sau khi thực hiện bài tập thể lực, tắm nước nóng hoặc căng thẳng thần kinh.
(5) Mày đay do ánh sáng mặt trời: sau khi tiếp xúc với tia UV của ánh sáng mặt trời (290 - 500nm) thì gây sẩn phù và ngứa tồn tại dưới 1 giờ. 
(6) Mày đay aquagenic: sẩn phù và ngứa gây ra khi tiếp xúc với nước ở bất kỳ nhiệt độ nào.
Mày đay mạn tính tự phát/vô căn: không rõ hoặc chưa chứng minh được nguyên nhân. 
1.1.5. Chẩn đoán

1.1.5.1. Chẩn đoán xác định

Chủ yếu dựa vào các đặc điểm lâm sàng như sau:

Tiền triệu: ngứa là dấu hiệu đầu tiên, thường xảy ra ở nơi sắp xuất hiện tổn thương, mức độ tùy theo từng bệnh nhân.

Thương tổn cơ bản: là các dát đỏ, sẩn phù (nổi cao trên mặt da), màu hồng tươi hay đỏ, kích thước to, nhỏ khác nhau, đa hình thái, hình tròn hoặc bờ không đều, ranh giới rõ với vùng da lành.

Diễn biến: xuất hiện nhanh, biến mất hoàn toàn trong vòng một đến vài giờ, tối đa không quá 24 giờ. Kéo dài trên 6 tuần, thậm chí hàng tháng, hàng năm [3].
1.1.5.2. Chẩn đoán phân biệt

Chứng da vẽ nổi 
Vùng da bị cọ xát với một vật tù nào đó sẽ xuất hiện những vết lằn màu hồng cao hơn so với mặt da 1- 4 mm, sau đó chuyển sang màu trắng, tồn tại khoảng 30 phút tới vài giờ rồi mất đi, không ngứa.

Viêm mạch mày đay  

Sẩn phù kéo dài hơn 24 giờ, thường mềm, ngứa ít.

Kém đáp ứng với kháng histamin.
Mô bệnh học: phù nề lớp nội mô của mao mạch, có sự thâm nhiễm tế bào đơn nhân, đa nhân và sự thoát mạch của hồng cầu.
Phù Quincke

Thương tổn da là sẩn phù khu trú ở những vùng tổ chức lỏng lẻo như đầu chi, mi mắt, môi, các khớp. Màu sắc tổn thương không thay đổi so với da bình thường. Giới hạn không rõ với da lành, không ngứa, không đau. 
Xuất hiện đột ngột kéo dài vài giờ, lặp đi lặp lại. Nếu thương tổn xuất hiện ở niêm mạc đường hô hấp, tiêu hóa dễ gây tai biến (suy hô hấp, đau bụng, nôn, ỉa chảy), thậm chí gây sốc phản vệ thực sự.
1.1.5.3. Chẩn đoán nguyên nhân

Để xác định nguyên nhân mày đay thì việc khai thác tiền sử dị ứng của bệnh nhân và gia đình là cần thiết. Đặc biệt, việc tìm hiểu hoàn cảnh, điều kiện xuất hiện mày đay lần đầu, sự liên quan tới thức ăn, thời tiết, yếu tố tiếp xúc… rất quan trọng. Tuy nhiên, việc tìm nguyên nhân gây bệnh thường khó khăn dù đã có nhiều kỹ thuật mới hỗ trợ cho chẩn đoán.

- Khai thác tiền sử dị ứng: giúp định hướng được những yếu tố có khả năng là nguyên nhân gây bệnh như thức ăn, hóa chất… từ đó tiến hành một số phương pháp chẩn đoán đặc hiệu.

- Thực hiện một số thử nghiệm tìm nguyên nhân:

   
+ Thử nghiệm lẩy da với dị nguyên nghi ngờ (mạt bụi nhà, phấn hoa, thức ăn).

   
+ Thử nghiệm áp da với dị nguyên nghi ngờ.


+ Thử nghiệm huyết thanh da tự thân.

   
+ Định lượng kháng nguyên đặc hiệu loại IgE theo công nghệ MAST CLA 1 (còn gọi là thử nghiệm 36 dị nguyên). 
1.1.6. Điều trị

Năm 2008, tại hội nghị quốc tế lần thứ 3 về mày đay, các nhà da liễu và dị ứng châu Âu đã có hội thảo về quản lý bệnh mày đay, được đăng trên các tạp chí y học năm 2009 [63]. Năm 2010, hội nghị da liễu 19 của Viện Hàn lâm châu Á Da liễu phối hợp với liên đoàn các hội Da liễu châu Á đã đưa ra hướng dẫn quản lý mày đay mạn tính [49]. Và đến cuối năm 2012, tại hội nghị quốc tế lần thứ 4 về mày đay vấn đề quản lý mày đay mạn tính lại được đưa ra và thống nhất [59]. Các hội nghị đều có sự tương đồng về hướng dẫn quản lý với 2 mục đích chính: xác định và loại bỏ các nguyên nhân cơ bản/yếu tố gợi ý kích hoạt và điều trị triệu chứng.

1.1.6.1. Điều trị nguyên nhân

Tìm được nguyên nhân và tránh, loại bỏ yếu tố kích thích, nguyên nhân gây mày đay mạn tính là cách tốt nhất để điều trị và phòng bệnh. 

Yếu tố vật lý: tránh các yếu tố kích thích vật lý: tránh cào, gãi, săm, vẽ trên da (vẽ da nổi), tránh lạnh bằng cách mặc ấm, tắm nóng (mày đay do lạnh),  tránh đi bộ, ngồi, nằm lâu, mặc quần áo chặt (mày đay áp lực), hạn chế lao động và tập luyện gắng sức ra mồ hôi nhiều, tránh tắm nước nóng (mày đay cholinergic), tránh ánh sáng trực tiếp bằng cách sử dụng kem chống nắng và che chắn (mày đay do ánh sáng mặt trời) [63].
Thuốc: khi nguyên nhân nghi ngờ là thuốc nên loại bỏ hoàn toàn thuốc đó hoặc thay thế bằng nhóm thuốc khác. Các thuốc không gây phản ứng qua trung gian IgE có thể là yếu tố làm trầm trọng thêm bệnh hay gặp là aspirin, NSAID, ức men chuyển, rượu, ma túy, thuốc tránh thai [63].
Điều trị những bệnh nhiễm trùng mạn tính, nhiễm ký sinh trùng: virus, nhiễm trùng răng miệng, viêm xoang, nhiễm trùng Helicobacter pylori, nhiễm nấm móng, nấm da,… nếu nghi ngờ yếu tố nhiễm trùng là nguyên nhân.
Quản lý và điều trị: bệnh hệ thống, các bệnh ác tính, yếu tố môi trường, căng thẳng [49].

Giảm các tự kháng thể chức năng: phương pháp lọc huyết tương trong điều trị mày đay mạn tính tự phát đã được áp dụng nhưng hiệu quả ít, chỉ có tác dụng tạm thời và giá thành rất cao nên chỉ áp dụng cho những trường hợp không đáp ứng với điều trị [50]. Bên cạnh đó, các thuốc điều hòa miễn dịch khác cũng làm giảm sự hình thành kháng thể như cyclosporine, methotrexat, immunoglobulin tiêm tĩnh mạch, omalizumab và tacrolimus cũng rất tốt trong trường hợp mày đay tự miễn [48], [63].
Quản lý chế độ ăn: tránh dùng những thực phẩm có thể gây ra mày đay mạn tính [63].

1.1.6.2. Điều trị triệu chứng

Mục đích của điều trị là giảm tác dụng hoặc vô hiệu hóa các chất trung gian hóa học lên cơ quan đích. Tùy thuộc vào mức độ nghiêm trọng của bệnh để đưa ra các cấp độ điều trị tương ứng khác nhau.

Theo hướng dẫn của các nhà da liễu và dị ứng Châu Âu [63] và Viện Hàn lâm Da liễu châu Á (AADV) phối hợp với liên đoàn các hội Da liễu châu Á [49] thì quá trình điều trị mày đay mạn tính gồm 4 cấp độ. Tại hội nghị quốc tế lần thứ 4 về mày đay vào cuối tháng 11 năm 2012 hướng dẫn về điều trị mày đay mạn tính được sửa đổi từ 4 cấp độ thành 3 cấp độ [59] theo sơ đồ sau:
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Sơ đồ 1.1. Phác đồ điều trị mày đay năm 2012
Với phác đồ này thuốc điều trị đầu tay là kháng histamine H1 không gây ngủ với liều lượng chuẩn. Ở những bệnh nhân không đáp ứng đầy đủ liều tiêu chuẩn, kháng Histamin được tăng lên 4 lần so với liều cơ bản sau 2 tuần điều trị. Nếu bệnh nhân vẫn không đáp ứng, bổ xung thêm thuốc omalizumab, cyclosporine A  hoặc montelukast. Có thể kết hợp corticosteroid ngắn ngày (tối đa là 10 ngày).
1.1.7. Phòng bệnh
Tìm nguyên nhân để tránh: Nên tránh các loại cá, thịt bò, gà, các loại mắm, tôm cua, hạn chế dùng các chất kích thích như rượu, bia, thuốc lá.
Hạn chế dùng các loại áo quần len dạ, hạn chế dùng xà phòng lúc tắm rửa.

 Lúc cần dùng các loại thuốc phải có sự hướng dẫn của thầy thuốc.
 Giữ tinh thần thoải mái trong cuộc sống, không nên quá lo lắng, buồn bực, cáu gắt.
1.2. MÀY ĐAY THEO Y HỌC CỔ TRUYỀN
1.2.1. Bệnh danh
Trong YHCT, mày đay được mô tả trong phạm vi chứng ẩn chẩn hay phong chẩn khối [38].  
1.2.2. Bệnh nguyên
Trong y học cổ truyền hai nguyên nhân chủ yếu gây ẩn chẩn là sự rối loạn hoạt động của vệ, khí, dinh, huyết trong cơ thể kết hợp với sự tác động của tà khí từ môi trường bên ngoài (phong tà, hàn tà, thấp tà, nhiệt tà). 
Triết học phương đông coi con người là một tiểu vũ trụ "nhân thân chi tiểu thiên địa". Trong quá trình sống khi cơ thể giữ được ở trạng thái cân bằng âm dương thì con người khoẻ mạnh, nếu mất thăng bằng sẽ sinh bệnh tật [25]. Trong chứng ẩn chẩn bệnh nguyên cũng do 3 nhóm nguyên nhân chủ yếu gây nên là ngoại nhân, bất nội ngoại nhân và nội nhân - yếu tố cơ địa. Nội kinh viết: "không có nhiệt thời không sinh ban, không có thấp thời không sinh chẩn" [36]. Theo Diệp Thiên Sỹ khi vệ khí hư, tà khí xâm nhập cơ thể gây rối loạn điều hoà dinh vệ gây ra các triệu chứng ngứa, nổi chẩn hồng, đỏ [25].
1.2.2.1. Ngoại nhân

Ngoại nhân là lục dâm (phong tà, hàn tà, thử tà, thấp tà, táo tà, hoả tà), trong lục dâm thì phong tà là yếu tố đứng đầu, phong tà thường kết hợp các tà khí khác mà gây bệnh:

Phong hàn: thường gặp khi thời tiết lạnh, gió lạnh, tắm nước lạnh.

Phong thấp: thường gặp khi trời mưa, ẩm thấp.

Phong nhiệt: thường gặp khi trời nóng, điều kiện môi trường nóng [33].
1.2.2.2. Bất nội ngoại nhân

Trong ẩn chẩn thường là do ăn uống thức ăn không phù hợp với cơ thể như khi ăn phải thức ăn có tính hàn như tôm, cua, cá, ốc, hải sản... hoặc thức ăn có tính nhiệt như ớt, hạt tiêu, uống rượu nhiều [33].
1.2.2.3. Nguyên nhân do bẩm tố cơ địa

Bẩm tố là chính khí của cơ thể bao gồm âm, dương, khí, huyết trong cơ thể. Bẩm tố này có thể do bản thân cơ thể khi sinh ra đã suy yếu, chủ yếu là thận khí và phế khí kém hoặc sau khi cơ thể bị bệnh chính khí giảm sút làm vệ khí không đầy đủ ảnh hưởng tới dinh huyết gây rối loạn điều hoà dinh vệ của cơ thể nên tà khí dễ xâm nhập để gây bệnh.

Các nguyên nhân theo YHCT có thể là:
- Cảm thụ tà khí phong hàn hoặc phong nhiệt, tích tại bì phu làm cho dinh vệ mất điều hoà. Đây có thể coi là nguyên nhân chính.
- Do trường vị thấp nhiệt lại cảm phải phong tà uất lại cơ bì, hoặc ăn phải chất tanh lạnh, cay nóng quá hay do giun sán gây thấp nhiệt nội sinh.
- Bẩm tố cơ thể suy nhược, khí huyết bất túc, hoặc do bệnh lâu ngày khí huyết hao tổn, huyết hư sinh phong, khí hư làm vệ khí không giữ vững bên ngoài nên phong tà xâm nhập mà gây bệnh.

Như vậy YHCT cho rằng ẩn chẩn hay phong chẩn khối, là một trong những biểu hiện của ban chẩn, thường do phong thấp kết hợp với hàn, nhiệt gây ra trên một cơ địa có sự rối loạn điều hoà dinh vệ [33], [38].
1.2.3. Bệnh cơ
1.2.3.1. Giải thích theo cơ chế tạng phủ

Ẩn chẩn là chứng bệnh biểu hiện ở ngoài da nhưng nó có liên quan tới tình trạng hoạt động của các tạng phủ trong cơ thể, chủ yếu liên quan tới tạng phế, tâm và tỳ. 
Tạng phế
Phế chủ khí tức là chủ về hô hấp, hấp thụ khí trời cùng khí của thức ăn, đồ uống do tỳ vận hoá để thành tông khí, tông khí đi lên hầu họng quản lý việc nói và thở, đi vào tâm mạch để hành khí huyết đảm bảo sự nóng lạnh, hoạt động của cơ thể, nó bổ sung không ngừng cho chân khí tức là thận khí, chân khí là khí cơ bản của cơ thể còn gọi là nguyên khí hay chính khí. Thiên Thích tiết chân tà luận sách Linh khu nói “chân khí là bẩm thụ khí trời kết hợp với cốc khí mà nuôi dưỡng cơ thể”.
Phế chủ bì mao: bì mao chủ yếu là chỉ tầng lớp da ở bên ngoài, là nơi dương khí phân bố ra để bảo vệ và điều tiết cơ thể. Phế giữ chức tướng phó, chủ việc điều tiết: phế có thể giúp đỡ tâm tạng điều tiết huyết mạch như Thiên kinh mạch biệt luận sách Tố vấn nói: “các mạch đều triều về phế”.

Hải Thượng Lãn Ông cho rằng nguyên nhân gây ẩn chẩn là do tâm hoả vượng đốt phế kim (cơ địa), lại kèm theo cảm phải phong thấp ở ngoài (dị nguyên) mà gây nên, phát bệnh ắt có ngứa nhiều, sắc thì đỏ lờ mờ trong da cho nên gọi là ẩn chẩn [38].

Tạng tâm
Tâm chủ về huyết mạch: mạch là một trong ngũ thể, tác dụng của mạch là bao bọc huyết dịch là nơi huyết khí lưu hành để duy trì sự sống, nhuận cân cốt, lợi quan tiết.

Tạng tỳ

Tỳ chủ vận hoá: tỳ vận hoá tinh khí của thức ăn, đem tinh khí của thức ăn đưa lên phế rồi phân bố ra toàn thân. Do vậy khi ăn phải thức ăn không phù hợp có thể gây bệnh lý ở bì mao do tỳ thổ sinh phế kim theo ngũ hành tương sinh. Tỳ thống huyết: về phương diện sinh lý tỳ có công năng thống nhiếp huyết dịch, nếu công năng của tỳ rối loạn thì sự vận hành huyết dịch trong cơ thể sẽ bị rối loạn.

Như vậy cơ chế bệnh sinh giải thích theo học thuyết tạng phủ là do tà khí bên ngoài tác động vào cơ thể khi chính khí giảm sút ảnh hưởng tới công năng hoạt động của tâm, phế, tỳ làm rối loạn sự vận hành khí huyết trong cơ thể mà gây ra ẩn chẩn.
1.2.3.2. Giải  thích theo cơ chế vệ, khí, dinh, huyết

Vệ
Là bảo vệ giữ gìn, vệ khí là một bộ phận của khí toàn thân trong đó chủ yếu là phế khí, công năng của nó chủ yếu là chống đỡ ngoại tà, điều tiết trong ngoài làm ôn ấm cơ biểu và đóng mở lỗ chân lông. Vệ khí không đủ thì việc bảo vệ kinh mạch (đường tuần hoàn của khí huyết) bị trở ngại, sức bảo vệ cơ thể suy yếu, khi tà khí phong, hàn, thấp, nhiệt xâm nhập, lưu lại thì làm hại đến huyết mạch gây ra bệnh ngoài da (ẩn chẩn).

Khí
Khí là vật chất cơ bản nhất của sự cấu thành cơ thể và duy trì hoạt động sống. Về hình thức có khí vô hình (nguyên khí, chân khí, tông khí, vệ khí) và khí hữu hình (dinh khí). Công năng chính của khí vô hình là thúc đẩy hoạt động của tạng phủ, lưu hành phân bố huyết dịch, thúc đẩy tiêu hoá và bài tiết. Công năng chính của khí hữu hình là nuôi dưỡng cơ thể, làm cơ sở cho khí vô hình hoạt động.

Về nguồn gốc có khí tiên thiên (nguyên khí) do tinh khí của bố mẹ chuyển thành và khí hậu thiên (khí hô hấp, khí do thức ăn đồ uống thành tông khí, dinh khí) do cơ thể tự sản sinh. Sự vận động của khí trong cơ thể gọi là khí cơ. Nếu khí suy yếu hoặc bị rối loạn sẽ sinh ra bệnh tật.

Dinh
Dinh có nghĩa là hậu cần dinh dưỡng, dinh là tinh khí của thức ăn, từ tỳ vị được đưa lên phế rồi đi vào huyết mạch, đi cùng với huyết để bổ sung cho huyết có tác dụng nuôi dưỡng cơ thể. Vì vậy nếu tác nhân gây bệnh làm ứ trệ dinh huyết sẽ gây ra bệnh.
Huyết
Nguồn gốc của huyết là tinh khí của đồ ăn (tân dịch), tức là tân dịch cùng dinh khí kết hợp với nhau thông qua tác dụng khí hoá của trung tiêu mà tạo thành huyết.
Khí huyết cũng như nguồn suối, đầy đủ thì chảy lưu thông, ít thì ngưng trệ, nghĩa là vệ, khí, dinh, huyết điều hoà thì chân âm, chân dương, tạng phủ, kinh mạch cũng điều hoà. Khi tà khí xâm phạm vào huyết mạch sự vận hành của dinh khí không thuận lợi sẽ thấy huyết dịch bị đình trệ ở một bộ phận nào đó trong cơ thể.

Theo nguyên nhân sinh bệnh thì ẩn chẩn là do tà khí (phong, thấp, nhiệt tà) tác động vào bì phu, kinh mạch làm dinh vệ bất hoà gây ra. 

Khái niệm dinh vệ ở đây là nói tới dinh khí và vệ khí, tuy đều là khí trong cơ thể nhưng nguồn gốc, phân bố và chức năng của chúng rất khác nhau [33]. Xét theo quan niệm âm dương thì khí thuộc dương ở ngoài, huyết thuộc âm ở trong, nhưng trong âm có dương nên dinh khí là dương trong âm so với vệ khí là dương trong dương [41] vệ khí và dinh khí có cùng nguồn gốc sinh hoá (tỳ vị) nhưng khác nhau ở đường lối vận hành:

 Vệ là phần khí hùng hậu mạnh mẽ của đồ ăn, có tính lưu lợi, vận động lanh lẹ, phân bố ở ngoài đường kinh mạch, đi suốt tay chân, da thịt, lồng ngực và bụng, thuộc về dương.

Dinh là tinh khí của đồ ăn, tinh khí thuộc âm nên nhu nhuận vì vậy dinh khí đi ở trong mạch.

Quan hệ giữa dinh khí và vệ khí
Trong cơ thể thì dinh là khí trong lòng mạch, còn vệ là khí ở ngoài mạch nhưng giữa dinh và vệ ở điều kiện sinh lý vẫn luôn có sự trao đổi tuần hoàn "vệ khí đi vào trong mạch là dinh - dinh khí đi ra ngoài mạch là vệ". Dinh chủ việc dinh dưỡng ở trong, vệ chủ việc bảo vệ ở ngoài, bảo vệ ở ngoài nhằm làm cho công năng dinh dưỡng được thực hiện ở trong, trái lại sự dinh dưỡng ở trong được đầy đủ lại làm cho công năng bảo vệ bên ngoài được bền chặt. Như vậy vệ khí có vai trò đặc biệt quan trọng trong việc thích nghi với môi trường sống của con người. Khi dinh vệ mất điều hoà làm cho đường vận hành của khí huyết bị rối loạn biểu hiện ra các tình trạng bệnh lý. 

Như vậy, trong ẩn chẩn gốc (bản) của bệnh là dinh vệ không điều hoà do tác động của tà khí, còn các triệu chứng là sự thể hiện ra ngoài của bệnh (tiêu). Tà khí chủ yếu là phong, hàn, thấp và nhiệt, khi tà khí xâm nhập vào biểu sẽ gây rối loạn vệ khí rồi ảnh hưởng tới dinh mà dinh lại là tiền thân của huyết. Hậu quả của sự rối loạn này gây ra các chẩn có mầu hồng nhạt hoặc hồng tươi trên da bệnh nhân, do đó để điều trị một cách cơ bản cần lập lại sự điều hoà dinh vệ của cơ thể song song với việc loại trừ tà khí.


1.2.4. Phân loại thể bệnh theo YHCT

Nguyên nhân gây ẩn chẩn theo YHCT rất phức tạp, nhưng trên lâm sàng thường chia làm hai thể chính là phong hàn và phong nhiệt.

1.2.4.1. Thể phong hàn

Chẩn (sẩn phù) thường có màu hồng nhạt
Ngứa
Rêu lưỡi trắng mỏng, mạch phù khẩn.
Gặp gió lạnh, nước lạnh bệnh thường xuất hiện và nặng hơn, khi gặp điều kiện ấm hoặc nóng bệnh giảm.
1.2.4.2. Thể phong nhiệt

Chẩn (sẩn phù) màu hồng tươi, da xung quanh thường đỏ, nóng rát

Ngứa
Miệng khát, phiền táo
Chất lưỡi đỏ, rêu vàng mỏng, mạch phù sác.
1.2.5. Điều trị bằng các phương pháp của YHCT

1.2.5.1. Điều trị bằng thuốc uống

Thể phong hàn: [43]
Pháp điều trị: khu phong, tán hàn, điều hoà dinh vệ.

Bài thuốc 1: Quế chi thang gia giảm
	  Quế chi          8 gam
	Kinh giới       12 gam

	Cam thảo       4 gam

	   Bạch thược 12 gam
	Phòng phong   8 gam
	Đại táo         12 gam

	   Ma hoàng 
    6 gam
	Tế tân 
    6 gam

	Sinh khương  6 gam

	   Tử tô 
  12 gam
	Bạch chỉ 
    8 gam
	



Nguyên phương bài Quế chi thang (Thương hàn luận) gồm 5 vị: Quế chi, Bạch thược, Cam thảo, Đại táo, Sinh khương có tác dụng giải cơ phát biểu, điều hoà dinh vệ. Trong phương có Quế chi để ôn kinh tán hàn, giải cơ phát biểu là quân dược. Bạch thược để hoà huyết mạch thu liễm âm khí là thần dược. Khi phối hợp Quế chi và Bạch thược trong đó một vị tán một vị thu nên điều hoà được dinh vệ, khiến cho biểu tà được giải mà lý khí cũng hoà. Khương, Táo giúp Quế chi, Bạch thược điều hoà dinh vệ, Cam thảo điều hoà các vị thuốc. Ma hoàng, Tử tô, Kinh giới, Tế tân, Bạch chỉ, Phòng phong giúp phát hãn giải biểu, tán hàn làm tăng tác dụng điều trị của bài thuốc.

Cách dùng thuốc: sắc uống ngày 1 thang, uống thuốc khi còn ấm.
Bài thuốc 2: Hoàng kỳ kiến trung thang gia giảm.

Hoàng kỳ

  8 gam 

Đảng sâm 

12 gam
Quế chi 

  8 gam

Kinh giới 

12 gam
Bạch thược 

  8 gam   

Phòng phong 
12 gam
Bạch chỉ 

  8 gam

Ma hoàng 

  8 gam
Đại táo 

12 gam

Sinh khương 
  8 gam
Hoàng kỳ kiến trung thang là thang Tiểu kiến trung thang (Thương hàn luận: Bạch thược, Quế chi, Cam thảo trích, Sinh khương, Đại táo, Di đường) có tác dụng ôn trung, bổ hư, hoà lý hoãn cấp gia thêm Hoàng kỳ để tăng cường vệ khí. Trong phương có gia thêm Đảng sâm để tăng cường tác dụng bổ khí giúp cho vệ khí của cơ thể được cường kiện chống lại sự xâm nhập của tà khí phong hàn. Thường dùng trong dị ứng do thức ăn.

Thể phong nhiệt: [33].
Pháp điều trị: khu phong, thanh nhiệt, điều hoà dinh vệ.

Bài thuốc 1: Ngân kiều tán gia giảm 
Kim ngân hoa  16gam
Bạc hà 
12gam    Ké đầu ngựa    16gam
Liên kiều 
  12gam
Trúc diệp 
12gam    Phù bình 
          8gam
Kinh giới tuệ 
  12gam
Xa tiền tử
12gam    Cam thảo 
4gam
Ngưu bàng tử   12gam
Lô căn 
12gam
Ngân kiều tán (Ôn bệnh điều biện) có tác dụng tân lương thấu biểu, thanh nhiệt, giải độc dùng để phát biểu nhiệt với các triệu chứng sốt, ra ít mồ hôi, sợ lạnh, miệng khát, rêu lưỡi vàng mỏng, mạch phù sác.

Bài thuốc 2: Tiêu phong tán gia giảm 
Kinh giới 
 16 gam

Sinh địa 

16 gam
Phòng phong 
 12 gam

Thạch cao 

20 gam
Ngưu bàng tử
 12 gam

Đan bì 

  8 gam
Thuyền thoái 
   8 gam

Bạch thược

  8 gam
Lương y Hoàng Duy Tân và Trần Văn Nhu trong Từ điển phương thang Đông y đã thống kê được 9 bài Tiêu phong tán từ các sách cổ, trong đó bài thuốc Tiêu phong tán IV [39] thường được áp dụng để điều trị các biểu hiện dị ứng ngoài da.
1.2.5.2. Điều trị bằng thuốc bôi đắp ngoài da
- Phân tằm, cây ké đầu ngựa, vỏ bí đao lượng vừa đủ, sắc lấy nước để xông và rửa [19].
- Tiêu hoàng cao (Thẩm thị tôn sinh) [39]: Đại hoàng, Hoàng cầm, Hoàng bá. Các vị liều lượng như nhau, tán nhỏ, hoà sền sệt với nước, bôi vào tổn thương ngày vài lần.

- Thanh bạch tán (Chu nhân khang lâm sàng kinh nghiệm tập) [39].

Thanh đại
   30 gam

Hải phiêu tiêu (mai mực)
  80 gam
Thạch cao
 360 gam

Băng phiến

   
    4 gam
Tán bột nhuyễn, bôi lên tổn thương ngày vài lần.
1.2.5.3. Điều trị bằng châm cứu 
Pháp điều trị: điều hoà dinh vệ - khu phong - thanh nhiệt (phong nhiệt), tán hàn (phong hàn).

Công thức huyệt: Bách hội, Đại chuỳ, Phong trì, Khúc trì, Hợp cốc, Huyết hải, Tam âm giao. Nếu do ăn uống châm thêm Túc tam lý.
Nhĩ châm: châm vị trí phế, tuyến thượng thận, thần môn [33].
1.2.6. Một số công trình nghiên cứu có liên quan
- Lưu Chi Mai và cộng sự (2012), “Đánh giá tác dụng của viên nang “Khatamin” trên lâm sàng và sự thay đổi một số chỉ số xét nghiệm ở bệnh nhân mày đay mạn tính” cho thấy thuốc có tác dụng điều trị (cả 2 thể phong hàn và phong nhiệt) ở 90% bệnh nhân nghiên cứu, trong đó hết hoàn toàn triệu chứng đạt 56,4%.

- Trần Thị Huyền (2013), “Hiệu quả điều trị mày đay mạn tính bằng kháng histamine liều tăng dần” cho kết quả: sau 2 tuần điều trị tăng liều, tỷ lệ hết triệu chứng của nhóm fexofenadin là 38,5%, cao hơn so với nhóm levocetirizin (11,5%). Ở cả hai nhóm không còn bệnh nhân nặng. Tỷ lệ hết triệu chứng sau 2 tuần điều trị liều thông thường là 49,0%, thấp hơn sau 4 tuần điều trị tăng dần liều (61,8%, p<0,05).
- Vũ Thị Thơm (2014), “Đánh giá hiệu quả điều trị của thuốc Montelukast phối  hợp với Levocetirizine trong điều trị mày đay mạn tính” cho thấy: tỷ lệ khỏi bệnh sau 8 tuần điều trị của điều trị phối hợp giữalevocetirizine với montelukast là 90,3% cao hơn có ý nghĩa so với nhóm điều trị levocetirizine đơn thuần là 41,9%.
- Phạm Thị Lan Hương (2016), “Đánh giá hiệu quả điều trị của bài thuốc tiêu phong tán trên bệnh nhân mày đay mạn tính” cho kết quả: bài thuốc có tác dụng điều trị ở 93,4% bệnh nhân trong đó có 36,7% hết triệu chứng.
1.3. TỔNG QUAN VỀ BÀI THUỐC NGHIÊN CỨU

1.3.1. Xuất xứ bài thuốc

Ngân kiều thang là bài thuốc cổ phương trong sách “Ôn bệnh điều biện” của Ngô Đường (1758-1836), tự Cúc Thông - người đời Thanh của Trung Quốc gồm 6 vị thuốc, có tác dụng tân lương thấu biểu, thanh nhiệt.
1.3.2. Thành phần bài thuốc
	Kim ngân hoa  15 gam
	Sinh địa          12 gam

	Liên kiều           9 gam
	Mạch môn      12 gam

	Trúc diệp           6 gam
	Sinh cam thảo  3 gam


1. Kim ngân hoa
Tên khoa học: Lonicera japonica Thunb, họ Cơm cháy Caprifoliaceae. 
Bộ phận dùng: hoa phơi hay sấy khô. 
Tính vị quy kinh: cam - hàn, quy kinh phế, vị, tâm và tỳ . 
Tác dụng: thanh nhiệt, giải độc, tán phong nhiệt [28]. 
Chủ trị: ung nhọt, ban sởi, mày đay, lở ngứa, cảm mạo phong nhiệt, ôn bệnh phát nhiệt, nhiệt độc huyết lị [44]. 
Thành phần hoá học: hoa kim ngân có chứa glucozit là lonixerin, nhiều saponozit, 1% inozit [10].
Tác dụng dược lý: có tác dụng ức chế rất mạnh đối với liên cầu, tụ cầu, thương hàn, lỵ Shiga, ngăn chặn choáng phản vệ, chống viêm giảm xuất tiết, làm giảm sự phân hủy mastocyte trong phản ứng dị ứng [35].
2. Liên kiều
Tên khoa học: Forsythia supensa Vahl, họ Nhài Oleacae. 
Bộ phận dùng: quả phơi hay sấy khô. 
Tính vị quy kinh: khổ - vi hàn, quy kinh  tâm, đởm, tam tiêu và đại trường. 
Tác dụng: thanh nhiệt giải độc, tiêu sưng, tán kết [10]. 
Chủ trị: đinh nhọt, tràng nhạc, đờm hạch, nhũ ung, đan độc (viêm quầng đỏ); cảm mạo phong nhiệt, ôn bệnh vào tâm bào sốt cao gây háo khát, tinh thần hôn ám (mê sảng), phát ban; lâm lậu kèm bí tiểu tiện [28]. 
Thành phần hoá học: trong liên kiều có khoảng 4,89% saponin, 0,2% ancaloit, glucozit, vitamin P và tinh dầu [44]. 
Tác dụng dược lý: có tính chất kháng sinh đối với các liên cầu, tụ cầu, thương hàn, bạch hầu [35].
3. Trúc diệp
Tên khoa học: Lophatherum gracile Brongn, họ Lúa Poaceae. 
Bộ phận dùng: thân lá phơi hay sấy khô. 
Tính vị quy kinh: cam - đạm, hàn, quy kinh tâm, phế, vị và tiểu trường. 
Tác dụng: thanh nhiệt tả hỏa, trừ phiền, lợi niệu [10].
Chủ trị: nhiệt bệnh, khát nước, tâm nóng bứt rứt, lở miệng, lưỡi, tiểu tiện đỏ, rít, đái rắt [28]. 
Tác dụng dược lý: có tác dụng hạ sốt, lợi tiểu [35], [44].

4. Sinh cam thảo
Tên khoa học: Clycyrrhiza uralensis  Fish, họ cánh bướm  Fabaceae.
Bộ phận dùng: thân rễ phơi hay sấy khô.
Tính vị quy kinh: cam - bình, quy 12 kinh. 
Tác dụng: thanh nhiệt giải độc, điều hòa các vị thuốc [10].
Chủ trị: đau họng, mụn nhọt, thai độc [28].
Thành phần hoá học:  hoạt chất chính là 6-23% glyxyridin, ngoài ra còn có 3-8% glucoza, 2,4-6,5% sacaroza, 25-30% tinh bột, 0,3-0,35% tinh dầu, 2-4% asparagin,11-30% vitamin C, flavon, các chất anbuyminoit, gôm, nhựa [44].
Tác dụng dược lý: cam thảo có tác dụng giải độc, tác dụng như cortisol, giảm toan của dịch vị dạ dày, tiêu viêm [35].
5. Mạch môn đông
Tên khoa học: Ophiopogon japonicus Wall, họ hành tỏi Liliaceae. 
Bộ phận dùng: rễ củ phơi hay sấy khô. 
Tính vị quy kinh:  cam - vi khổ - vi hàn, quy kinh tâm, phế và vị [10].
Tác dụng: thanh tâm, nhuận phế, dưỡng vị sinh tân, hóa đàm chỉ khái [28]. 
Chủ trị: phế nhiệt do âm hư, ho khan, ho lao, tân dịch thương tổn, tâm phiền mất ngủ, tiêu khát, táo bón [44].
Thành phần hoá học: chất nhầy, chất đường( glucoza), beta- xitosterola [35]. 
6. Sinh địa
Tên khoa học: Rehmannia glutinosa Libosch, họ hoa mõm chó  Scrophulariaceae.
 Bộ phận dùng: thân rễ phơi hay sấy khô.
Tính vị quy kinh:  Cam - khổ - hàn, quy kinh tâm, can, thận và tiểu trường. 
Tác dụng: thanh nhiệt lương huyết  [10]. 
Chủ trị: Ôn bệnh vào dinh huyết, hầu họng dưng đau, huyết nhiệt làm khô tân dịch gây chảy máu (máu cam, nôn máu, ban chẩn...) [28]. 
Thành phần hoá học: glucozit, glucoza, caroten, catalpol [44].
Tác dụng dược lý: hạ đường huyết, lợi tiểu, cầm máu, ức chế sự sinh trưởng kén của một số vi trùng [35].
1.3.3. Phân tích bài thuốc
Mày đay hay ẩn chẩn thể phong nhiệt là do cơ thể cảm phải phong nhiệt tà, phong nhiệt uẩn tích tại bì phu khiến dinh vệ mất điều hòa. Tuy nhiên khi mắc bệnh lâu ngày (thể mạn tính của YHHĐ) khiến nhiệt vào sâu trong cơ thể chưng đốt tân dịch làm tổn thương phần âm. Do vậy để đạt được kết quả trong điều trị bài thuốc cần phải giải quyết được cả hai vấn đề đó là vừa phải loại bỏ tà khí lục dâm vừa phải lập lại cân bằng âm dương để nâng cao chính khí của cơ thể.

Phân tích bài thuốc:
Kim ngân hoa vị cam - hàn, quy kinh phế, vị, tâm và tỳ có tác dụng  thanh nhiệt, giải độc, tán phong nhiệt kết hợp với liên kiều vị khổ - vi hàn, quy kinh  tâm, đởm, tam tiêu và đại trường có tác dụng thanh nhiệt giải độc cùng làm quân dược. Trúc diệp vị cam - đạm, hàn, quy kinh tâm, phế, vị và tiểu trường tác dụng thanh nhiệt tả hỏa để trừ nhiệt độc uẩn tích. Sinh địa vị cam - khổ - hàn, quy kinh tâm, can, thận và tiểu trường tác dụng thanh nhiệt lương huyết, dưỡng âm sinh tân mạch môn vị cam - vi khổ - vi hàn, quy kinh tâm, phế và vị tác dụng  thanh tâm, nhuận phế, dưỡng vị sinh tân. Trúc diệp, sinh địa và mạch môn cùng hiệp đồng tác dụng tăng cường thanh nhiệt, bổ âm, sinh tân làm thần dược. Huyết và tân dịch đều thuộc âm, khi nhiệt uẩn tích lâu ngày trong cơ thể chưng đốt làm hao tổn. Bởi vậy để điều trị bệnh không chỉ thanh nhiệt mà còn phải dưỡng âm huyết, sinh tân để lập lại cân bằng âm dương. Sinh cam thảo vị cam - bình, quy 12 kinh vừa dẫn thuốc, điều hòa vị thuốc vừa giải độc làm tá dược. Như vậy toàn bài thuốc có tác dụng tân lương thấu biểu, thanh nhiệt giải độc.
1.3.4. Các nghiên cứu về tác dụng của vị thuốc trong bài thuốc theo y học hiện đại.
Kim ngân hoa

Nghiên cứu của Trần Vân Hiền, Phạm Mạnh Hùng, Ngô Văn Thông (1995): Flavonoid chiết xuất từ hoa cây kim ngân có hoạt tính điều hòa miễn dịch.
Nghiên cứu của Nguyễn Thị Huệ Anh (2002): nước sắc hoa kim ngân có tác dụng kháng histamin.

Ngô Vân Thu, Trần Hùng (2012), Dược liệu học:Thành phần hóa học có các dẫn chất cafeoyl quinic, flavonoid, iridoid và saponin. Có tác dụng kháng khuẩn. Trị mụn nhọt, mày đay, giải độc, giải dị ứng, mẩn ngứa.

Cam thảo:

Ngô Vân Thu, Trần Hùng (2012), Dược liệu học và Võ Văn Chi (2012) Saponin là nhóm hợp chất quan trọng nhất trong cam thảo, trong đó acid glycyrrhizic là chất quan trọng nhất có tác dụng kháng viêm, chống dị ứng, giải độc. Các flavonoid là nhóm hợp chất quan trọng thứ hai, trong đó liquiritin và isoliquiritin là hai chất quan trọng nhất có tác dụng chống oxy hóa, kháng khuẩn, nâng cao khả năng miễn dịch của cơ thể.

Chương 2
CHẤT LIỆU, ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU
2.1. CHẤT LIỆU NGHIÊN CỨU
Bài  thuốc Ngân kiều thang gồm các vị:
	Kim ngân hoa  15 gam
	Sinh địa          12 gam

	Liên kiều           9 gam
	Mạch môn      12 gam

	Trúc diệp           6 gam
	Sinh cam thảo  3 gam


Tất cả các vị thuốc được bào chế đạt tiêu chuẩn Dược điển Việt Nam IV và tiêu chuẩn cơ sở. Thuốc được bào chế và sắc bằng máy sắc đóng túi bằng máy sắc của Kyung Seo Machine của Hàn Quốc thành dạng cao lỏng 1:1, theo quy trình thường quy tại khoa Dược - Bệnh viện Y học cổ truyền Trung ương. Mỗi thang thuốc được đóng thành 2 túi thuốc nước, mỗi túi chứa 150ml, sai số khác biệt giữa hai túi không quá 2ml. Bảo quản ở ngăn mát tủ lạnh 2-8 độ C trong hai tuần.
Cách dùng: Uống ngày 02 túi, chia 2 lần sáng và chiều, sau bữa ăn 30 phút.
2.2. ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU

Bệnh nhân mày đay mạn tính thể phong nhiệt đến khám, điều trị nội trú và ngoại trú tại khoa Da liễu Bệnh viện YHCT Trung Ương. 

2.2.1. Tiêu chuẩn chẩn đoán 
Bảng 2.1. Tiêu chuẩn chẩn đoán theo YHHĐ và YHCT

	Theo y học hiện đại
	Theo y học cổ truyền

	     Tổn thương cơ bản: Sẩn phù màu hồng hoặc hồng nhạt, kích thước đa dạng, ranh giới rõ với da lành.

     Kết hợp với ngứa, nhiều hoặc ít, đôi khi là cảm giác nóng rát trên da.

    Tổn thương diễn biến nhanh, biến mất hoàn toàn trong vòng vài giờ thường dưới 24h.

    Thời gian bị bệnh trên 6 tuần đến hàng năm
	Thể phong nhiệt: tổn thương màu hồng tươi, có cảm giác nóng rát nơi tổn thương, khát nước, tái phát hoặc tăng lên khi gặp nóng, chất lưỡi đỏ, rêu lưỡi vàng, mạch phù sác.




2.2.2. Tiêu chuẩn chọn bệnh nhân

- Bệnh nhân ≥ 18 tuổi  

- Được chẩn đoán xác định mày đay mạn tính thể phong nhiệt 
- Đồng ý hợp tác tham gia nghiên cứu.

2.2.3. Tiêu chuẩn loại trừ 
- Bệnh nhân đang có bệnh nội khoa nặng
- Người có tổn thương gan, thận nặng, HIV (+)

- Bệnh nhân mắc bệnh tâm thần kinh.
- Mày đay do nhiễm khuẩn hoặc kèm các biểu hiện toàn thân sốt cao, khó thở, đau bụng rối loạn tiêu hoá, có khả năng tiến triển thành thể dị ứng nặng hơn. Các trường hợp phù Quincke hoặc mày đay kết hợp với phù Quincke. 
- Ngư​ời đang dùng các loại thuốc chống viêm có corticoid, các thuốc ức chế miễn dịch.
- Phụ nữ có thai và cho con bú.
- Bệnh nhân bỏ điều trị quá 3 ngày.
- Bệnh nhân tự ý dùng thuốc khác.

- Bệnh nhân không tuân thủ điều trị
2.3. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU
2.3.1. Thiết kế nghiên cứu
Nghiên cứu tiến cứu, thử nghiệm lâm sàng mở, đánh giá kết quả trước và sau điều trị.
2.3.2. Cỡ mẫu
         Áp dụng phương pháp lấy cỡ mẫu thuận tiện. Trong nghiên cứu này chúng tôi có 40 bệnh nhân. 
2.3.3. Quy trình nghiên cứu

Sơ đồ 2.1. Sơ đồ nghiên cứu
2.3.3.1. Các bước tiến hành
Bước 1: Chọn bệnh nhân. 
Chọn bệnh nhân đủ tiêu chuẩn theo mục 2.2.1 
- Hỏi, khám bệnh: thu thập và ghi vào đầy đủ theo bệnh án nghiên cứu (phụ lục).
- Làm xét nghiệm: bao gồm các xét nghiệm về công thức máu, hóa sinh máu.
Bước 2: Dùng thuốc

Sử dụng thuốc theo đường uống, ngày một thang được sắc thành hai túi, chia làm hai lần, uống sáng và chiều, sau ăn 30 phút. Thời gian điều trị: 6 tuần liên tiếp
Bước 3: Khám lâm sàng và cận lâm sàng
- Khám sau 2 tuần điều trị - T2: khám lâm sàng, đánh giá chỉ số hoạt động mày đay, thời gian tồn tại tổn thương, tác dụng không mong muốn của thuốc nếu có.

- Khám sau 4 tuần điều trị - T4: khám lâm sàng, đánh giá chỉ số hoạt động mày đay, thời gian tồn tại tổn thương, tác dụng không mong muốn của thuốc nếu có.
- Khám sau 6 tuần điều trị - T6: khám lâm sàng, đánh giá chỉ số hoạt động mày đay, thời gian tồn tại tổn thương, tác dụng không mong muốn của thuốc nếu có, xét nghiệm công thức máu, hóa sinh máu.
Bước 4: Thu thập, xử lý số liệu 
Bước 5: Kết quả
- Mục tiêu 1: Đánh giá tác dụng của bài thuốc.

- Mục tiêu 2: Khảo sát tác dụng không mong muốn của bài thuốc.
2.3.3.2. Các biến số, chỉ số nghiên cứu
- Đặc điểm chung bệnh nhân nghiên cứu: tuổi, giới, nghề nghiệp, 

- Nhóm biến mục tiêu 1: số lượng sẩn, kích thước sẩn, mức độ ngứa, thời gian tồn tại tổn thương, mức độ bệnh.
- Nhóm biến mục tiêu 2: 
+ Lâm sàng: huyết áp, mạch trước và sau khi kết thúc quá trình điều trị, các triệu chứng không mong muốn trong quá trình dùng thuốc.

+ Cận lâm sàng: xét nghiệm huyết học: số lượng hồng cầu, hemoglobin, hematocrit, bạch cầu, tiểu cầu. Xét nghiệm sinh hóa máu: ure, creatinin, AST, ALT. 
2.3.4. Tiêu chuẩn đánh giá kết quả
2.3.4.1. Đánh giá tác dụng điều trị của bài thuốc

Các triệu chứng lâm sàng được đánh giá dựa trên chỉ số hoạt động mày đay UAS [58], [63] gồm:
Bảng 2.2. Thang điểm các triệu chứng lâm sàng
	Biểu hiện
	Mức độ
	Điểm

	(1) Số lượng sẩn phù
	Không có sẩn    
	0 điểm

	
	Từ 1 - 19 sẩn      
	1 điểm

	
	Từ 20 - 50 sẩn
	2 điểm

	
	Trên 50 sẩn        
	3 điểm

	(2) Mức độ ngứa
	Không ngứa        
	0 điểm

	
	Ngứa nhẹ (có ngứa nhưng không làm khó chịu hoặc phiền hà)         
	1 điểm

	
	Ngứa trung bình (gây khó chịu cho người bệnh nhưng chưa ảnh hưởng đến hoạt động bình thường hàng ngày và giấc ngủ)
	2 điểm

	
	Ngứa nhiều (ngứa nhiều gây khó chịu và ảnh hưởng đến hoạt động bình thường hàng ngày và giấc ngủ)
	3 điểm

	(3) Kích thước sẩn phù
	Không có 
	0 điểm

	
	Dưới 1,25cm      
	1 điểm

	
	Từ 1,25-2,5 cm  
	2 điểm

	
	Trên 2,5cm        
	3 điểm


Trong đó sự cải thiện các triệu chứng lâm sàng được đánh giá dựa trên tổng điểm của 3 chỉ số (1) (2) (3) - điểm UAS, nhóm nghiên cứu chia ra 4 mức độ theo bảng sau:
Bảng 2.3. Thang điểm mức độ bệnh

	Mức độ
	Điểm UAS

	Không triệu chứng (hết triệu chứng)
	0 điểm

	Mức độ nhẹ
	1 – 3 điểm

	Mức độ vừa
	>3 – 6 điểm


	Mức độ nặng
	>6 – 9 điểm


 (4) Thời gian tồn tại tổn thương
Bảng 2.4. Thang điểm thời gian tồn tại tổn thương
	Mức độ
	Điểm

	Không có sẩn phù 
	0 điểm

	Dưới 4h                  
	1 điểm

	Từ 4-12h                
	2 điểm

	≥ 12h                      
	3 điểm


2.3.4.2. Đánh giá kết quả điều trị chung

Tốt: cải thiện 4/4 chỉ tiêu
Khá: cải thiện 2 - 3/4 chỉ tiêu
Kém: cải thiện 1/4 chỉ tiêu hoặc không đỡ.
2.3.4.3. Đánh giá tác dụng không mong muốn của bài thuốc
Lâm sàng:

- Toàn trạng: đo chỉ số sinh tồn mạch, huyết áp.
- Qua triệu chứng cơ năng: mệt mỏi, mất ngủ, khó thở, đau đầu, chóng mặt, buồn nôn và nôn, rối loạn tiêu hoá.    
Cận lâm sàng :

- Xét nghiệm huyết học: số lượng hồng cầu, hemoglobin, hematocrit, bạch cầu, tiểu cầu.

- Xét nghiệm chức năng gan thận: ure, creatinin, AST, ALT.
Các chỉ số được so sánh trước và sau điều trị. Kết quả tính theo T-test p<0,05 được tính là có ý nghĩa thống kê.
2.4. THỜI GIAN VÀ ĐỊA ĐIỂM TIẾN HÀNH NGHIÊN CỨU
Nghiên cứu được tiến hành trong thời gian từ tháng 3 năm 2017 đến tháng 7 năm 2017 tại khoa Da liễu - Bệnh viện YHCT Trung Ương.
2.5. PHƯƠNG PHÁP XỬ LÝ SỐ LIỆU
Số liệu sau thu thập được xử lý bằng phần mềm SPSS 22 chạy trên hệ điều hành window 8.

Các thuật toán sử dụng trong nghiên cứu bao gồm: tính tỷ lệ %, T-test, p< 0,05 được coi là có ý nghĩa thống kê. 
2.6. ĐẠO ĐỨC TRONG NGHIÊN CỨU
Nghiên cứu đã được thông qua hội đồng xét duyệt đề cương luận văn thạc sỹ y học tại Học viện Y Dược học cổ truyền Việt Nam và Hội đồng y đức của Học viện Y Dược học cổ truyền Việt Nam (quyết định số 212/QD -HV - QLKH, ngày 14 tháng 3 năm 2017) chấp nhận trước khi tiến hành nghiên cứu.
Nghiên cứu nhằm tìm ra thêm một phương pháp điều trị bệnh mày đay mạn tính, ngoài ra không có mục đích nào khác.
Tất cả bệnh nhân tham gia nghiên cứu được giải thích rõ về mục đích, yêu cầu của nghiên cứu và tự nguyện tham gia. Bệnh nhân có quyền rời khỏi nghiên cứu bất kỳ lúc nào vì bất cứ lý do gì.
Trong thời gian tiến hành nghiên cứu, các thông tin của bệnh nhân được giữ kín ngoại trừ nghiên cứu viên và thầy hướng dẫn là người trực tiếp tiến hành. Tên bệnh nhân trong bệnh án được viết đầy đủ còn trong mẫu bệnh án nghiên cứu tên sẽ được viết tắt bằng chữ cái đầu, nơi cư trú chỉ được viết tên quận - huyện, tỉnh - thành phố.
Các kết quả này nếu có được sử dụng chỉ được sử dụng với mục đích nghiên cứu khoa học.
Chương 3

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
Qua nghiên cứu 40 bệnh nhân mày đay mạn tính thể phong nhiệt đến khám và điều trị tại khoa Da liễu - Bệnh viện YHCT Trung Ương từ tháng 3 năm 2017 đến tháng 7 năm 2017, chúng tôi thu được kết quả như sau:

3.1. ĐẶC ĐIỂM NHÓM NGHIÊN CỨU
3.1.1. Đặc điểm dịch tễ nhóm nghiên cứu
3.1.1.1. Giới tính
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Biểu đồ 3.1. Đặc điểm theo giới tính của bệnh nhân nghiên cứu
Nhận xét: Tỷ lệ bệnh nhân nữ ( 27 bệnh nhân - 67,5%)  cao hơn bệnh nhân nam (13 bệnh nhân - 32,5%).
3.1.1.2. Tuổi

Bảng 3.1. Đặc điểm theo nhóm tuổi của bệnh nhân nghiên cứu
	Tuổi
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	18 - 29 tuổi
	12
	30,0

	30 - 39 tuổi
	12
	30,0

	40 - 49 tuổi
	7
	17,5

	50 - 59 tuổi
	5
	12,5

	≥ 60 tuổi
	4
	10,0

	Tổng 
	40
	100


Nhận xét: Kết quả bảng 3.1 cho thấy tỷ lệ mắc bệnh chủ yếu ở nhóm 18 - 39 tuổi (60%), ít nhất là nhóm  ≥ 60 tuổi (10%).
3.1.1.3. Nghề nghiệp
Bảng 3.2. Đặc điểm nghề nghiệp của bệnh nhân nghiên cứu
	Nghề nghiệp
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Công nhân
	10
	25,0

	Nông dân
	7
	17,5


	Trí thức
	9
	22,5

	Học sinh - sinh viên
	5
	12,5

	Khác
	9
	22,5

	Tổng
	40
	100


Nhận xét: Kết quả bảng 3.2 cho thấy phân bố nghề nghiệp của bệnh mày đay như sau: công nhân chiếm 25%, nông dân chiếm 17,5%, trí thức chiếm 22,5%, học sinh - sinh viên là 12,5%. Các nghề khác chiếm 22,5%.
3.1.2. Đặc điểm lâm sàng theo y học hiện đại
3.1.2.1. Hoàn cảnh xuất hiện bệnh
Bảng 3.3. Hoàn cảnh xuất hiện bệnh
	Hoàn cảnh
	Nữ
	Nam
	Chung

	
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ%

	Thức ăn
	2
	7,4
	1
	7,7
	3
	7,5

	Thời tiết
	3
	11,1
	2
	15,4
	5
	12,5

	Sau sinh
	2
	7,4
	
	
	2
	5,0

	Không rõ
	20
	74,1
	10
	76,9
	30
	75,0

	Tổng
	27
	100
	13
	100
	40
	100


Nhận xét: Phần lớn bệnh nhân không rõ hoàn cảnh xuất hiện bệnh (75%). Nguyên nhân do thời tiết, thức ăn chỉ chiếm tỷ lệ nhỏ (7,5%, 12,5%). Với nữ giới có 7,4% xuất hiện sau sinh.
3.1.2.2. Thời gian xuất hiện bệnh trong ngày  
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Biểu đồ 3.2. Thời gian xuất hiện bệnh trong ngày.

Nhận xét: Thời gian xuất hiện bệnh chủ yếu vào ban đêm
3.1.2.3. Xuất hiện bệnh theo mùa
Bảng 3.4. Xuất hiện bệnh theo mùa
	Tính chất
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Quanh năm
	13
	32,5

	Mùa đông
	5
	12,5

	Mùa hè
	8
	20,0

	Không rõ
	14
	35,0

	Tổng
	40
	100


Nhận xét: Tỷ lệ bệnh nhân xuất hiện mày đay quanh năm chiếm 32,5%, vào mùa đông chiếm 12,5%, vào mùa hè chiếm 20%. Còn lại 35% bệnh nhân không rõ tính chất chu kỳ của bệnh.
3.1.2.4. Tiền sử dị ứng

Bảng 3.5. Tiền sử bản thân và gia đình

	Tiền sử
	Có
	Không

	
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Tiền sử dị ứng cá nhân
	10
	25,0
	30
	75,0

	Gia đình có người bị mày đay
	11
	27,5
	29
	72,5


Nhận xét: Số bệnh nhân có tiền sử dị ứng chiếm 25% còn lại 75% không có tiền sử dị ứng. Có 27,5% bệnh nhân trong gia đình có người bị mày đay.
3.1.2.5. Thời gian mắc bệnh
Bảng 3.6. Phân bố theo thời gian mắc bệnh
	Thời gian mắc bệnh
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	6 tuần - <6 tháng
	4
	10,0

	6 tháng - <1năm
	9
	22,5

	1 năm -  <5 năm
	21
	52,5

	≥ 5 năm
	6
	15,0

	Tổng 
	40
	100


Nhận xét: Tỷ lệ bệnh nhân mắc bệnh từ 1- 5 năm chiếm cao nhất (52,5%), tiếp đến là 6 tháng - 1 năm (22,5%),  > 5 năm (15%), thấp nhất là 6 tuần - 6 tháng (10%).
3.1.2.6. Mức độ tổn thương ban đầu
Bảng 3.7. Mức độ tổn thương ban đầu
	Mức độ tổn thương ban đầu
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Nặng
	22
	55,0

	Trung bình
	16
	40,0

	Nhẹ
	2
	5,0

	Tổng 
	40
	100


Nhận xét: Bệnh nhân nghiên cứu chủ yếu ở mức độ nặng (55,0%) và mức độ trung bình (40,0%). Số bệnh nhân ở mức độ nhẹ chiếm tỷ lệ thấp (5,0%).
3.1.3. Đặc điểm theo y học cổ truyền
3.1.3.1. Đặc điểm theo vọng chẩn
Bảng 3.8. Đặc điểm vọng chẩn
	Đặc điểm
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Chất lưỡi
	Bình thường
	28
	70,0

	
	Gầy mỏng
	5
	12,5

	
	Nứt
	4
	10,0

	Sắc lưỡi
	Nhuận
	12
	30,0

	
	Đỏ
	24
	60,0

	
	Khô
	22
	55,0

	Rêu lưỡi
	Trắng mỏng
	5
	12,5

	
	Vàng
	24
	60,0

	
	Dày
	21
	52,5

	
	Khô
	10
	25,0

	Da
	Tổn thương da là sẩn phù màu hồng
	40
	100


Nhận xét: Kết quả nghiên cứu ở bảng 3.8 cho thấy tổn thương da là sẩn phù màu hồng 100%. Thiệt chẩn đa số bệnh nhân có sắc lưỡi đỏ (60,0%) khô (55,0%), rêu vàng (60,0%) dày (52,5%).
3.1.3.2. Đặc điểm theo vấn chẩn
Bảng 3.9. Đặc điểm theo vấn chẩn

	Đặc điểm
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Nhiệt hoặc thiên nhiệt
	40
	100

	Mồ hôi


	Tự hãn
	5
	12,5

	
	Đạo hãn
	3
	7,5

	
	Hỗn hợp
	2
	5,0

	Ngứa
	Ban ngày
	9
	22,5

	
	Ban đêm
	19
	47,5

	
	Bất kỳ
	12
	30,0

	Đại tiện 
	Táo
	15
	37,5

	
	Không táo
	25
	62,5

	 Tiểu tiện
	Nước tiểu trong
	25
	62,5

	
	Nước tiểu vàng, đỏ
	20
	50,0

	
	Tiểu nóng
	7
	17,5

	
	Tiểu đêm
	6
	15,0

	 Ăn
	Chán ăn, ăn ít
	6
	15,0

	Đau đầu hoặc hoa mắt chóng mặt
	5
	12,5

	Mất ngủ
	28
	70,0

	Miệng khát
	26
	65,0

	Tai ù, tai điếc, nghe kém
	6
	15,0

	Cựu bệnh
	40
	100


Nhận xét: Kết quả nghiên cứu bảng 3.9 cho thấy bệnh nhân có biểu hiện nhiệt, thiên nhiệt chiếm 100%, 100% bệnh nhân có ngứa, 70,0% bệnh nhân mất ngủ với mức độ khác nhau, 65,0% bệnh nhân có triệu chứng khát nước, gặp 100% bệnh nhân có mắc bệnh mày đay trong tiền sử.

3.1.3.3. Đặc điểm theo thiết chẩn
Bảng 3.10. Đặc điểm theo thiết chẩn 
	Triệu chứng
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Da khô (thô ráp)
	12
	30,0

	Chân tay nóng
	15
	37,5

	Mạch sác
	25
	62,5


Nhận xét: Kết quả nghiên cứu bảng 3.10 cho thấy bệnh nhân có biểu hiện da khô chiếm tỷ lệ 30,0%, chân tay nóng chiếm 37,5%, biểu hiện mạch sác 62,5%.
3.2. KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ CỦA BÀI THUỐC NGÂN KIỀU THANG
3.2.1. Kết quả điều trị theo y học hiện đại
3.2.1.1. Sự thay đổi các triệu chứng lâm sàng và chỉ số UAS theo từng thời điểm quan sát.
Bảng 3.11. Kết quả sự thay đổi các triệu chứng lâm sàng và chỉ số UAS sau 2 tuần điều trị.
	          Thời điểm 

Triệu chứng                     
	T0
	T2
	Hiệu số điểm giảm
	p

	
	(
[image: image4.wmf]X

 ± SD)
	(
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 ± SD)
	(
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 ± SD)
	

	Mức độ ngứa 
	2,65±0,58
	1,83±0,64
	0,83±0,59
	pT2-0< 0,01

	Số lượng sẩn 
	1,85±0,66
	1,28±0,51
	0,58±0,57
	pT2-0< 0,01

	Kích thước sẩn 
	1,75±0,74
	1,30±0,56
	0,45±0,40
	pT2-0< 0,01

	Chỉ số UAS
	6,20±1,27
	4,35±1,21
	1,85±1,25
	pT2-0< 0,01


Nhận xét: Trước điều trị điểm trung bình mức độ ngứa 2,65±0,58, Số lượng sẩn 1,85±0,66, kích thước sẩn 1,75±0,74, chỉ số UAS là 6,20±1,27 thể hiện mức độ bệnh nặng. Sau 2 tuần điều trị điểm trung bình mức độ ngứa 1,83±0,64, hiệu số điểm giảm 0,83±0,59, số lượng sẩn 1,28±0,51 giảm 0,58±0,57 điểm, kích thước sẩn 1,30±0,56, giảm 0,45±0,40 điểm, tổng điểm UAS cũng giảm còn 4,35±1,21 thể hiện mức độ bệnh trung bình. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01.
Bảng 3.12. Kết quả sự thay đổi các triệu chứng lâm sàng và chỉ số UAS sau 4 tuần điều trị.
	           Thời điểm 

Triệu chứng                     
	T0
	T4
	Hiệu số điểm giảm
	p

	
	(
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 ± SD)
	(
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 ± SD)
	(
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 ± SD)
	

	Mức độ ngứa 
	2,65±0,58
	1,33±0,69
	1,33±0,83
	pT4-0< 0,01

	Số lượng sẩn 
	1,85±0,66
	0,90±0,38
	0,95±0,71
	pT4-0< 0,01

	Kích thước sẩn 
	1,75±0,74
	0,95±0,45
	0,80±0,72
	pT4-0< 0,01

	Chỉ số UAS
	6,20±1,27
	3,15±1,15
	3,05±1,48
	pT4-0< 0,01


Nhận xét: Sau 4 tuần điều trị các triệu chứng lâm sàng và chỉ số UAS tiếp tục giảm, điểm trung bình mức độ ngứa 1,33±0,69 hiệu số điểm giảm 1,33±0,83 điểm, số lượng sẩn 0,90±0,38 hiệu số điểm giảm 0,95±0,71 điểm, kích thước sẩn 0,95±0,45 hiệu số điểm giảm 0,80±0,72, chỉ số UAS 3,15±1,15 hiệu số điểm giảm 3,05±1,48. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01.
Bảng 3.13. Kết quả sự thay đổi các triệu chứng lâm sàng và chỉ số UAS sau 6 tuần điều trị.
	           Thời điểm 

Triệu chứng                    
	T0
	T6
	Hiệu số điểm giảm
	p

	
	(
[image: image10.wmf]X

 ± SD)
	(
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 ± SD)
	(
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 ± SD)
	

	Mức độ ngứa 
	2,65±0,58
	0,90±0,78
	1,75±1,01
	pT6-0< 0,01

	Số lượng sẩn 
	1,85±0,66
	0,55±0,51
	1,30±0,85
	pT6-0< 0,01

	Kích thước sẩn 
	1,75±0,74
	0,55±0,50
	1,20±0,97
	pT6-0< 0,01

	Chỉ số UAS
	6,20±1,27
	1,95±1,62
	4,25±2,19
	pT6-0< 0,01


Nhận xét: Sau 6 tuần điều trị điểm trung bình mức độ ngứa 0,90±0,78 hiệu số điểm giảm 1,75±1,01, số lượng sẩn 0,55±0,51 hiệu số điểm giảm 1,30±0,85, kích thước sẩn 0,55±0,50 hiệu số điểm giảm 1,20±0,97, chỉ số UAS còn 1,95±1,62 thể hiện bệnh ở mức độ nhẹ, hiệu số điểm giảm 4,25±2,19. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01.
3.2.1.2. Sự thay đổi mức độ ngứa  
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Biểu đồ 3.3. Kết quả sự thay đổi mức độ ngứa trong quá trình điều trị

Nhận xét: Kết quả từ biểu đồ 3.3 cho thấy trước điều trị có 70% bệnh nhân ngứa nhiều, sau 2 tuần điều trị còn 12,5%, chưa có bệnh nhân nào hết ngứa, chủ yếu là ngứa vừa (57,5%). Sau 4 tuần điều trị có 7,5% bệnh nhân hết ngứa, số bệnh nhân ngứa nhiều giảm còn 5%, chủ yếu là ngứa ít (57,5%). Sau 6 tuần điều trị số bệnh nhân hết ngứa tăng lên 32,5%, còn bệnh nhân ngứa nhiều. Sự thay đổi có ý nghĩa thống kê p< 0,01.
3.2.1.3. Kết quả điều trị theo mức độ bệnh
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Biểu đồ 3.4. Kết quả sự thay đổi mức độ bệnh
Nhận xét: Sau điều trị, triệu chứng của bệnh nhân được cải thiện rõ rệt. Trước điều trị có 55% bệnh nhân mức độ nặng, sau 2 tuần tỷ lệ này giảm xuống còn 5,%, sau 4 tuần không còn bệnh nhân nào. Số bệnh nhân mức độ nhẹ trước điều trị là 5%, sau 2 tuần tăng 27,5%, sau 4  tuần đạt 65%. Tỷ lệ bệnh nhân hết triệu chứng sau 6 tuần điều trị là 32.5 %. Sự thay đổi giữa các thời điểm đánh giá có ý nghĩa thống kê với p< 0,01.
3.2.1.4. Thời gian tổn thương tồn tại 
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Biểu đồ 3.5. Kết quả sự thay đổi thời gian tồn tại tổn thương

Nhận xét: Trước điều trị có 37,5% bệnh nhân  nổi sẩn trên 12 giờ, 42,5% bệnh nhân nổi sẩn 4 - 12 giờ. Sau 2 tuần điều trị còn 10% bệnh nhân nổi sẩn trên 12 giờ. Sau 4 tuần chỉ còn 2,5% bệnh nhân nổi sẩn trên 12 giờ. Sau 6 tuần điều trị đã có 37,5% bệnh nhân hết nổi sẩn, 45% nổi sẩn dưới 4 giờ vẫn còn bệnh nhân nổi sẩn trên 12 giờ. Sự thay đổi có ý nghĩa thống kê với p<0,01 tại các thời điểm.
3.2.1.5. Ảnh hưởng của thời gian mắc bệnh tới kết quả điều trị
Bảng 3.14. Ảnh hưởng của thời gian mắc bệnh tới kết quả điều trị
	    T. gian

Kết quả
	6 tuần - 6     tháng
	>6 tháng 
- 1 năm
	>1 năm - 5 năm
	> 5 năm
	Tổng số

	
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Tốt
	0
	0,0
	5
	38,5
	7
	53,8
	1
	7,7
	13
	100

	Khá
	4
	16,0
	4
	16,0
	14
	56,0
	3
	12,0
	25
	100

	Kém
	0
	0,0
	0
	0,0
	0
	0,0
	2
	100
	2
	100

	Tổng số
	4
	10,0
	9
	22,5
	21
	52,5
	6
	15,0
	40
	100

	
p<0,05


Nhận xét: Đa số bệnh nhân có thời gian mắc bệnh <1 năm có kết quả điều trị tốt, trong khi đa số bệnh nhân có thời gian mắc bệnh >1 năm có kết quả trung bình. Ảnh hưởng của thời gian mắc bệnh tới kết quả điều trị là có ý nghĩa với p < 0,05.
3.2.1.6. Ảnh hưởng của mức độ tổn thương ban đầu tới kết quả điều trị

Bảng 3.15. Ảnh hưởng của mức độ bệnh tới kết quả điều trị

	     Mức độ
Kết quả
	Nhẹ
	Trung bình
	Nặng
	Tổng

	
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %
	Số lượng
	Tỷ lệ %

	Tốt
	0
	0,0
	4
	30,8
	9
	69,2
	13
	100

	Khá
	2
	8,0
	12
	48,0
	11
	44,0
	25
	100

	Kém
	0
	0,0
	0
	0,0
	2
	100
	2
	100

	Tổng
	2
	5,0
	16
	40,0
	22
	55,0
	40
	100

	p>0,05


Nhận xét: Mức độ bệnh ban đầu nhẹ, trung bình, nặng không ảnh hưởng tới kết quả điều trị p>0,05.
3.2.2. Kết quả điều trị theo YHCT
3.2.2.1. Kết quả điều trị theo vọng chẩn
Bảng 3.16. Hiệu quả điều trị các triệu chứng theo vọng chẩn

	Vọng chẩn
	Đặc điểm
	T0                  (Tỷ lệ %)
	T6                (Tỷ lệ %)
	p

	Chất lưỡi
	Nứt
	10,0
	5,0
	p>0,05

	
	Gầy mỏng
	12,5
	7,5
	p>0,05

	Sắc lưỡi
	Đỏ
	60,0
	27,5
	p>0,05

	
	Khô
	55,0
	32,5
	p>0,05

	Rêu lưỡi
	Vàng 
	60,0
	20,0
	p<0,05

	
	Khô
	25,0
	5,0
	p<0,05

	Da
	Tổn thương da là sẩn phù màu hồng
	100
	62,5
	p>0,05


Nhận xét: Triệu chứng về sắc lưỡi và rêu lưỡi tiến triển tốt sau khi điều trị. Cụ thể trước điều trị bệnh nhân có sắc lưỡi đỏ là 60%, khô là 55%, sau điều trị giảm xuống còn lần lượt là 27,5% và 32,5%; rêu lưỡi trước điều trị vàng 60%, dày 52,5%, khô 25%, sau 6 tuần điều trị giảm xuống còn vàng 20%, dày 7,5%, khô 5%. Triệu chứng tổn thương trên da giảm từ 100% trước điều trị xuống còn 62,5%. Triệu chứng chất lưỡi có tiến triển chậm hơn. 
3.2.2.2. Kết quả điều trị theo vấn chẩn
Bảng 3.17. Hiệu quả điều trị các triệu chứng theo vấn chẩn
	Đặc điểm
	T0 (Tỷ lệ %)
	T6 (Tỷ lệ %)
	p

	Đại tiện táo
	15,0
	5,0
	p>0,05

	Tiểu tiện
	Vàng đỏ
	50,0
	2,5
	p<0,05

	
	Tiểu nóng
	17,5
	12,5
	p>0,05

	
	Tiểu đêm
	15,0
	2,5
	p<0,05

	Ăn ít, chán ăn
	15,0
	7,5
	p>0,05

	Đau đầu, hoa mắt chóng mặt
	12,5
	7,5
	p>0,05

	Mất ngủ
	70,0
	5,0
	p<0,05

	Miệng khát
	65,0
	20,0
	p>0,05

	Tai ù, tai điếc, nghe kém
	15,0
	15,0
	p>0,05


Nhận xét: Kết quả nghiên cứu bảng 3.16 cho thấy sau 6 tuần điều trị các triệu chứng đại tiểu tiện, mất ngủ, miệng khát cải thiện rõ nhất. Trước điều trị tỷ lệ bệnh nhân tiểu vàng là 50%, tiểu đêm 15%, đại tiện táo 15%, mất ngủ 70%, miệng khát 65%, sau điều trị các tỷ lệ này đều giảm đáng kể còn tiểu vàng 7,5%, tiểu đêm 2,5%, đại tiện táo 5%, mất ngủ 5%, miệng khát 20%.  Các triệu chứng tiểu nóng, ăn ít chán ăn, đau đầu hoa mắt chóng mặt giảm ít. Triệu chứng tai ù, tai điếc, nghe kém không giảm.
3.2.2.3. Kết  quả điều trị theo thiết chẩn

Bảng 3.18. Hiệu quả điều trị các triệu chứng theo thiết chẩn
	Đặc điểm
	T0 (Tỷ lệ %)
	T6 (Tỷ lệ %)
	p

	Xúc chẩn
	Da khô 
	30
	5,0
	p>0,05

	
	Chân tay nóng
	37,5
	30,0
	p>0,05

	Mạch  sác
	62,5
	47,5
	p>0,05


Nhận xét: Kết quả nghiên cứu bảng 3.17 cho thấy sau điều trị triệu chứng mạch của bệnh nhân có sự cải thiện đáng kể từ 62,5% giảm xuống còn 47,5%.
3.2.3. Kết quả điều trị chung
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Biểu đồ 3.6. Kết quả điều trị

Nhận xét: Sau 6 tuần điều trị, có 13 (32,5%) bệnh nhân đạt kết quả loại tốt, 2 (5%) bệnh nhân có hiệu quả điều trị kém, số bệnh nhân còn lại (62,5%) đều có kết quả điều trị khá.
3.3. TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUỐN
3.3.1. Đánh giá tác dụng không mong muốn trên lâm sàng
Bảng 3.19. Đặc điểm mạch, huyết áp trong thời gian điều trị
	              Thời gian điều trị
Triệu chứng
	Trước điều trị
	Sau điều trị
	p

	
	(
[image: image17.wmf]X

 ± SD)
	(
[image: image18.wmf]X

 ± SD)
	

	Mạch (lần/phút)
	74,2 ± 9,3
	74,2 ± 3,6
	> 0,05

	Huyết áp tâm thu (mmHg)
	117,3 ± 9,2
	114,1 ± 16,8
	> 0,05

	Huyết áp tâm trương (mmHg)
	74,6 ± 7,0
	74,9 ± 6,7
	> 0,05


Nhận xét: Sự khác biệt giữa các giá trị huyết áp, mạch của bệnh nhân trước và sau thời gian điều trị không có ý nghĩa thống kê (với p > 0,05).
Nhận xét về triệu chứng lâm sàng không mong muốn
 Trong số các tác dụng phụ, sau 2 tuần đầu tiên điều trị có 1 trường hợp bệnh nhân đi ngoài chiếm 2,5%, các tác dụng phụ khác không xuất hiện. Sau 4 tuần và 6 tuần điều trị không ghi nhận thêm tác dụng phụ nào. 
3.3.2. Đánh giá tác dụng không mong muốn trên cận lâm sàng
Bảng 3.20. Xét nghiệm công thức máu
	  Thời điểm

Chỉ số
	Trước điều trị
(
[image: image19.wmf]X

 ± SD)
	Sau điều trị

(
[image: image20.wmf]X

 ± SD)
	p

	Hồng cầu (1012/l)
	4,68 ( 0,41
	4,57 ( 0,37
	> 0,05

	Hemoglobin (g/l)
	14,09 ( 0,67
	14,08 ( 0,63
	> 0,05

	Hematocrit (l/l)
	0,40 ( 0,03
	0,41 ( 0,07
	> 0,05

	Bạch cầu (109/l)
	6,23 ( 0,96
	6,08 ( 0,80
	> 0,05

	Tiểu cầu (109/l)
	262,85 ( 39,36
	256,73 ( 36,84
	> 0,05


Nhận xét: sự khác biệt của các chỉ số hồng cầu, hemoglobin, hematocrit, bạch cầu, tiểu cầu trước và sau điều trị không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05 và đều nằm trong giới hạn bình thường.
Bảng 3.21. Xét nghiệm chức năng gan thận
	  Thời điểm

Chỉ số
	Trước điều trị

(
[image: image21.wmf]X

 ± SD)
	Sau điều trị

(
[image: image22.wmf]X

 ± SD)
	p

	Ure (mmol/l)
	5,01 ( 0,90
	4,93 ( 0,78
	>0,05

	Creatinin (µmol/l)
	79,85 ( 11,16
	78,67 ( 9,49
	>0,05

	AST (U/L- 370C)
	26,98 ( 5,27
	26,37 ( 5,06
	>0,05

	ALT (U/L- 370C)
	25,30 ( 6,25
	24,47 ( 4,66
	>0,05


Nhận xét: sự khác biệt của các chỉ số ure, creatinin, AST, ALT trước và sau điều trị không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05 và đều nằm trong giới hạn bình thường. 
Chương 4
BÀN LUẬN
4.1. ĐẶC ĐIỂM CHUNG CỦA NHÓM NGHIÊN CỨU
4.1.1. Đặc điểm dịch tễ nhóm nghiên cứu.

4.1.1.1. Đặc điểm về giới.

Trong thời gian từ tháng 3 tới tháng 7 năm 2017, đã có 40 bệnh nhân mày đay mạn tính tham gia nghiên cứu của chúng tôi trong đó tỷ lệ nam giới là 32,5%, nữ giới là 67,5%. Như vậy tỷ lệ nữ giới cao gấp đôi  nam giới, kết quả này tương tự các nghiên cứu trước đó: nghiên cứu của Đặng Thị Huyền Thương năm 2009 cũng cho thấy tỷ lệ nữ giới bị mày đay mạn tính là 62% gần gấp đôi so với nam giới 38% [37]; nghiên cứu của Trần Thị Huyền năm 2013 khảo sát 143 bệnh nhân cũng đưa ra tỷ lệ nữ giới là 65,7% so với nam giới là 34,3% [22]; nghiên cứu của Vũ Thị Thơm năm 2014 khi so sánh giữa 2 nhóm thì thấy ở cả 2 nhóm tỷ lệ nam giới là 32,3%, nữ giới là 67,7% [32]; Phạm Thị Lan Hương 2016 tỷ lệ bệnh nhân nam bị mày đay mạn là 30%, nữ là 70% [23]. Kết quả này cũng giống với nghiên cứu của Iflat Hassan và các cộng sự năm 2012 [52] cho biết trong số 35 bệnh nhân mày đay mạn tính gồm 21 nữ, 14 nam; nghiên cứu của Z. Broza và các cộng sự năm 2011 trên 126 bệnh nhân mày đay mạn tính ở phòng khám ngoại trú Ba Lan thì có 70,6% bệnh nhân nữ,  29,4% bệnh nhân nam [62].
Như vậy nhiều nghiên cứu cho thấy bệnh mày đay mạn tính gặp ở nữ giới nhiều hơn so với nam giới. Mặc dù chưa có giải thích chính xác cho điều này nhưng một số lý do đã được đề cập như sau: 1) Phụ nữ thường là những người hay lo lắng và quan tâm đến sức khỏe bản thân hơn nên tỷ lệ đi khám bệnh nhiều hơn. 2) Trong cuộc sống phụ nữ có nhiều áp lực và dễ bị tổn thương nên mức độ stress cao hơn, theo Zenon Brzoza và các cộng sự  stress cũng là nguyên nhân hay yếu tố tăng nặng trong mày đay mạn tính [62]. 3) Thay đổi nội tiết tố liên quan đến chu kỳ kinh nguyệt, thai nghén phù hay phụ nữ sau sinh cũng là một trong những nguyên nhân hay gặp gây mày đay [17]. 4)Do tần xuất phụ nữ phải tiếp xúc với nhiều dị nguyên hơn trong cuộc sống hàng ngày như xà phòng, chất tẩy rửa, bụi nhà, bụi sinh hoạt, hóa chất (son, phấn, thuốc nhuộm tóc)

Theo YHCT bệnh ở phụ nữ liên quan đến sự điều hòa hai mạch Xung - Nhâm, khi mạch Xung - Nhâm mất điều hòa sẽ làm xuất hiện bệnh [39]. Sách Bệnh ngoài da Trung y có ghi nhận thể Xung Nhâm bất điều làm bệnh nhân xuất hiện chẩn ngoài da trước lúc hành kinh, sau khi hết kinh thì hết, những lần sau lại xuất hiện trước kỳ kinh, kèm theo đau bụng kinh [41].
 
Như vậy cả YHHĐ và YHCT đều nhận thấy bệnh xuất hiện ở nữ nhiều hơn nam giới.

4.1.1.2. Đặc điểm về tuổi.
Nghiên cứu của chúng tôi từ bảng 3.1 cho thấy bệnh mày đay mạn tính chiếm tỷ lệ cao từ 18 - 39 tuổi (60%). Vậy độ tuổi bị mày đay mạn tính chủ yếu là tuổi trưởng thành. Kết quả này của chúng tôi cũng tương đương với những nghiên cứu trước đây của Phạm Thị Thu Hà năm 2011, tuổi mắc bệnh cao nhất từ 20- 49 chiếm 77,5% [17]; Đặng Thị Huyền Thương năm 2009 cho biết tuổi mắc bệnh cao nhất cũng là 20-49 chiếm 73,2 % [37]; Trần Thị Huyền năm 2013, tuổi mắc bệnh chủ yếu ở tuổi vị thành niên và trưởng thành còn trẻ em dưới 10 tuổi và người già trên 50 tuổi chỉ chiếm 8,4% [22]; Vũ Thị Thơm 2014 bệnh mày đay mạn tính chiếm tỷ lệ cao là từ 18 - 39 tuổi với nhóm 1 (61,3%), với nhóm 2 (74,2%) [32]; Phạm Thị Lan Hương 2016 mày đay mạn tính chiếm tỷ lệ cao nhất ở nhóm tuổi 20-39 tuổi (50%) [23].
Thực tế, bệnh mày đay mạn tính gặp ở tất cả mọi lứa tuổi với tỷ lệ khác nhau nhưng chủ yếu gặp ở tuổi trưởng thành [55]. Bệnh có liên quan chặt chẽ đến hệ miễn dịch của cơ thể thông qua cơ chế tự miễn dịch. Ở lứa tuổi thanh thiếu niên là lúc cơ thể có hệ thống miễn dịch hoàn chỉnh để sinh ra đáp ứng miễn dịch mạnh nhất nên biểu hiện lâm sàng là rõ ràng nhất. Ở trẻ nhỏ do hệ thống miễn dịch chưa hoàn chỉnh nên ít có biểu hiện dị ứng, còn ở người già do hoạt động chức năng của hệ miễn dịch suy giảm nên các biểu hiện dị ứng cũng giảm đi.
4.1.1.3. Phân loại  theo nghề nghiệp
Kết quả nghiên cứu bảng 3.2 cho thấy phân bố nghề nghiệp của bệnh mày đay như sau: công nhân chiếm 25%, nông dân chiếm 17,5%, trí thức chiếm 22,5%, học sinh - sinh viên là 12,5%. Các nghề khác chiếm 22,5%. Như vậy trong nghiên cứu của chúng tôi, không có sự khác biệt về tỷ lệ bệnh giữa các nhóm làm nghề nông nghiệp, công nhân, trí thức hay các ngành khác. Kết quả này cũng tương tự với nghiên cứu của một số tác giả trong nước Phạm Thị Thu Hà (2011) [17]; Trần Thị Huyền(2013) [22]. Thực ra, việc phân chia bệnh theo nghề nghiệp chưa phản ánh được mối liên quan giữa các ngành nghề khác nhau với bệnh mày đay mạn tính mà quan trọng hơn là phân ra được mức độ căng thẳng của công việc, các yếu tố có thể khởi phát mày đay trong môi trường làm việc của bệnh nhân. Trong mày đay vật lý, các triệu chứng dễ khởi phát trong môi trường quá nóng, quá lạnh hoặc có sức ép trên da. Nguyễn Năng An và Lê Văn Khang điều tra dịch tễ bệnh dị ứng tại một số nhà máy ở Hà Nội cho thấy số công nhân bị các bệnh dị ứng nói chung và bệnh mày đay nói riêng nhiều gấp ba lần so với những nơi khác [4]. Nhưng trong mày đay mạn tính vô căn rất khó xác định các yếu tố khởi phát bệnh, do đó dù người bệnh làm nghề nghiệp nào thì vẫn có thể mắc bệnh. 
4.1.2. Đặc điểm lâm sàng theo y học hiện đại.
4.1.2.1. Hoàn cảnh xuất hiện bệnh
 
Trong việc tìm hiểu những yếu tố có thể gây khởi phát bệnh, kết quả nghiên cứu của chúng tôi từ bảng 3.3 cho thấy phần lớn các bệnh nhân không xác định được hoàn cảnh xuất hiện bệnh (75%), kết quả này tương đồng với nghiên cứu của Phan Quang Đoàn 2009 tỷ lệ này là 75% [13]; Trần Thị Huyền 2013  là 72% [22]; nghiên cứu của Trần Lan Anh và cộng sự 2011 là 85% [6]. Như vậy có thể khẳng định lại một lần nữa mày đay mạn tính chủ yếu là vô căn.
Tỷ lệ bệnh nhân có yếu tố khởi phát là thức ăn chiếm 7,5%, do thay đổi thời tiết chiếm 12,5%. Kết quả này tương đương với nghiên cứu của Trần Thị Huyền (2013) tỷ lệ nguyên nhân do thức ăn chiếm 10,55%, do thời tiết 2,1% [22]. Kết quả này khác với nghiên cứu của Phạm Thị Thu Hà (2011), theo tác giả này tỷ lệ mày đay mạn do thức ăn chiếm 19,3%, do thay đổi thời tiết chiếm 30,6% [17]. Sự khác nhau này có thể do nghiên cứu của chúng tôi chỉ dựa vào hỏi bệnh để tìm nguyên nhân, còn nghiên cứu của tác giả có sự kết hợp làm xét nghiệm 36 dị nguyên nên tỷ lệ phát hiện dị nguyên cao hơn. Ngoài ra nghiên cứu của chúng tôi có 5% hoàn cảnh xuất hiện bệnh là sau sinh điều này phù hợp với nhận định của một số tác giả cho rằng thay đổi nội tiết tố liên quan đến chu kỳ kinh nguyệt, thai nghén hay phụ nữ sau sinh cũng là một trong những nguyên nhân hay gặp gây mày đay [17].
4.1.2.2. Tính chất quanh năm của bệnh

Về tính chất quanh năm của bệnh, từ bảng nghiên cứu 3.4 chúng tôi thấy có 32,5% bệnh nhân bị mày đay quanh năm, 12,5% bệnh nhân chủ yếu tái phát bệnh vào mùa đông và 20% vào mùa hè, còn lại 35% không rõ chu kỳ của bệnh. Những con số này cho thấy tính chất dai dẳng của bệnh và mối liên quan của nó với đặc điểm khí hậu theo mùa trong năm. Kết quả của chúng tôi phù hợp với nghiên cứu của Hoàng Hữu Hảo, theo tác giả này, tỷ lệ bệnh nhân mắc bệnh quanh năm chiếm 40% nhưng tỷ lệ bệnh nhân phát bệnh theo mùa cao hơn, chiếm 60% [18]. Sự khác nhau này là do tác giả lựa chọn những bệnh nhân dương tính với mạt bụi nhà khi làm thử nghiệm lẩy da vào nghiên cứu. Đối với tình trạng dị ứng do mạt bụi nhà, nhiệt độ và độ ẩm không khí có vai trò quan trọng trong dịch tễ của bệnh. 

4.1.2.3. Tiền sử dị ứng

Chẩn đoán xác định mày đay dựa trên cơ sở tổn thương cơ bản và sự tiến triển của bệnh trên lâm sàng, trong tất cả các trường hợp việc khai thác tiền sử dị ứng một cách chi tiết, đặc biệt là về những yếu tố có khả năng làm trầm trọng thêm hoặc làm giảm đi tình trạng bệnh trên lâm sàng, là rất cần thiết. Tiền sử dị ứng bản thân có thể cho thấy những dấu hiệu trực tiếp chỉ ra tình trạng nhiễm trùng hoặc bệnh hệ thống có thể cho ta xác định được nguyên nhân của mày đay do tác nhân vật lý (tỳ đè, ánh nắng, nóng, lạnh). Tiền sử dị ứng gia đình cho ta những nhận định về khả năng tiến triển, mức độ bệnh, khả năng về yếu tố nguy cơ và tiên lượng cho bệnh nhân. 
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi từ bảng 3.5 cho thấy số bệnh nhân có tiền sử dị ứng chiếm 25% còn lại 75% không có tiền sử dị ứng. Có 27,5% bệnh nhân trong gia đình có người bị mày đay.
Như vậy, việc khai thác tiền sử dị ứng một cách chi tiết và khoa học là một trong những phương pháp có giá trị để xác định nguyên nhân gây mày đay và tìm hiểu các biểu hiện có liên quan khác tới tình trạng dị ứng của cơ thể.
4.1.2.4. Thời gian mắc bệnh
Nghiên cứu của chúng tôi từ bảng 3.6 cho thấy thời gian mắc bệnh từ 1- 5 năm chiếm tỷ lệ cao nhất (52,5%). Kết quả này cũng tương tự như nghiên cứu của Hoàng Hữu Hảo năm 2007 là 34,4% [18]; nghiên cứu của Lưu Chi Mai năm 2012 tỷ lệ mắc bệnh từ 1-5 năm là 43,6% [30]; nghiên cứu của Phạm Thị Lan Hương (2016) tỷ lệ mắc bệnh từ 1-5 năm là cao nhất chiếm 40% [23]. Điều này là do các nghiên cứu đều được tiến hành tại các Bệnh viện y học cổ truyền, người bệnh chủ yếu tìm đến sau khi đã điều trị các phương pháp của y học hiện đại một thời gian dài nhưng bệnh vẫn không thuyên giảm. Thời gian mắc bệnh kéo dài ảnh hưởng lớn tới chất lượng cuộc sống của người bệnh và việc điều trị cho những bệnh nhân này khó khăn hơn so với những người mới mắc bệnh, một phần liên quan tới lựa chọn thuốc điều trị, một phần là tâm lý của bệnh nhân khi họ luôn tìm mọi biện pháp để có thể chữa khỏi bệnh, bỏ qua những tư vấn của bác sỹ. 
Kết quả này khác với nghiên cứu của Đặng Thị Huyền Thương (2009) với tỷ lệ mắc bệnh cao nhất từ 6 tuần đến 1 năm là 68,5%, còn trên 5 năm là 11,1% [37]; nghiên cứu của Trần Thị Huyền (2013) cũng cho biết tỷ lệ mắc bệnh cao nhất cũng là từ 6 tuần đến 1 năm là 57,4% và trên 5 năm là 16,1% [22]; Vũ Thị Thơm (2014) thời gian bị bệnh dưới 1 năm là 48,4% [32]; Dương Thị Trà Giang (2016) tỷ lệ thời gian mắc bệnh cao nhất là dưới 6 tháng chiếm 57,9% [16]. Sự khác biệt về thời gian bị bệnh này là do các nghiên cứu trên đều tiến hành tại các Bệnh viện Da liễu y học hiện đại mà trong thời gian đầu bị bệnh các bệnh nhân thường đến khám và điều trị.
4.1.2.5. Mức độ tổn thương ban đầu
Kết quả thống kê trong bảng nghiên cứu 3.7 cho thấy bệnh nhân chủ yếu ở mức độ nặng (55%) và mức độ trung bình (40%). Số bệnh nhân ở mức độ nhẹ chiếm tỷ lệ thấp (5%). Kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Hoàng Hữu Hảo (2007), trong đó 77% mức độ bệnh nặng, 23% trung bình [18], nghiên cứu của Phạm Thị Lan Hương (2016), tổn thương mức độ trung bình là 47,7%, nặng là 53,3% [23]; nghiên cứu của Dương Thị Trà Giang mức độ từ trung bình đến nặng chiếm lần lượt là 44,8% và 52,6%, bệnh nhẹ chỉ chiếm 2.6% [16]. Mức độ tổn thương ban đầu được đánh giá bằng các chỉ số hoạt động mày đay UAS gồm mức độ ngứa, số lượng và kích thước sẩn phù; các bệnh nhân mạn tính đã thích nghi với tính chất bệnh nên chỉ khi các triệu chứng của bệnh trở nên rầm rộ, tổn thương xuất hiện liên tục, ngứa nhiều làm ảnh hưởng đến chất lượng cuộc sống thì bệnh nhân mới đến khám và điều trị. Vì thế mức độ tổn thương chủ yếu là nặng và trung bình.

4.1.3. Đặc điểm lâm sàng theo y học cổ truyền.
4.1.3.1. Đặc điểm theo vọng chẩn
Nghiên cứu của chúng tôi bảng 3.8 cho thấy đa số bệnh nhân có sắc lưỡi đỏ (60%) khô (55%), rêu vàng (80%) dày (52,5%). Da có tổn thương là sẩn phù màu hồng 100%. Các triệu chứng phù hợp trên thực tế lâm sàng bệnh nhân ẩn chẩn do phong nhiệt. 
4.1.3.2. Đặc điểm theo vấn chẩn
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi từ bảng 3.9 cho thấy bệnh nhân có biểu hiện nhiệt, thiên nhiệt, ngứa chiếm 100%, 70% bệnh nhân mất ngủ với mức độ khác nhau, 65% bệnh nhân có triệu chứng khát nước, gặp 100% bệnh nhân có mắc bệnh mày đay trong tiền sử. Phong là giường mối của trăm bệnh, là nguyên nhân chính gây ngứa, tính của phong hay di động nên vị trí ngứa của bệnh nhân cũng thay đổi. Bệnh mắc lâu ngày, tái đi tái lại nhiều lần sinh ra nội nhiệt đốt cháy tân dịch gây khát nước. 100% bệnh nhân có ngứa, hay diễn ra vào ban đêm nên ảnh hưởng giấc ngủ, bệnh nhân không ngủ được dẫn đến đi tiểu đêm.
4.1.3.3. Đặc điểm theo thiết chẩn

Mạch là biểu hiện của khí, huyết lưu hành ngày đêm khắp cơ thể con người, chẩn mạch là thầy thuốc dùng ngón tay của mình, bắt mạch của người bệnh để phân biệt mạch tượng rồi kết hợp với các phép vọng, văn, vấn, thiết để chẩn đoán âm dương, biểu lý, hàn nhiệt, hư thực của bệnh [9]. Nhưng đối với các thầy thuốc YHCT, một trong những yếu tố chẩn đoán được coi là khó nhất, đó là việc xem mạch. Mạch tượng (hình thể mạch) vừa là thực tại (sờ, bắt được) nhưng cũng vô cùng trừu tượng. Xem mạch còn phụ thuộc vào rất nhiều yếu tố như: thời gian xem mạch, tư thế xem mạch, định hơi thở, cách đặt tay chẩn mạch, mạch nam, nữ. Xét về từng ý nghĩa của mạch, mỗi loại mạch, vị trí mạch cũng biểu hiện tình trạng bệnh lý khác nhau. Vì vậy việc xem mạch chỉ mang tính chất tương đối. Nhưng chẩn đoán được mạch có thể hiểu rõ được sự biến hóa của bệnh, theo đó mà phân biệt chứng hậu, xem được khí huyết, theo đó mà suy đoán được sự thịnh suy của chính khí, làm cho thầy thuốc có thể nắm vững được diễn biến trên lâm sàng.
Kết quả nghiên cứu bảng 3.10 cho thấy bệnh nhân có biểu hiện da khô chiếm tỷ lệ 30,5%, chân tay nóng chiếm 37,5%, biểu hiện mạch sác 62,5%. Đây là biểu hiện về mạch tương ứng với thể bệnh trên lâm sàng gặp ở bệnh nhân nghiên cứu.
Tất cả các đặc điểm theo vọng, văn, vấn, thiết ở trên cũng phù hợp với thực tế lâm sàng của bệnh nhân.

Mày đay hay ẩn chẩn thể phong nhiệt là do cơ thể cảm phải phong nhiệt tà, phong nhiệt uẩn tích tại bì phu khiến dinh vệ mất điều hòa. Vệ khí là một bộ phận của khí toàn thân trong đó chủ yếu là phế khí, công năng của nó chủ yếu là chống đỡ ngoại tà, điều tiết trong ngoài làm ôn ấm cơ biểu và đóng mở lỗ chân lông. Vệ khí không đủ thì việc bảo vệ kinh mạch bị trở ngại, sức bảo vệ cơ thể suy yếu, khi nhiệt tà xâm nhập, lưu lại thì làm hại đến dinh mà dinh lại là tiền thân của huyết. Hậu quả của sự rối loạn này gây ra các chẩn có màu hồng tươi trên da bệnh nhân.
Bệnh nhân mắc chứng ẩn chẩn lại hay ngứa về ban đêm gây mất ngủ là do chứng phát nhiệt ở huyết phận nên ban ngày yên tĩnh, ban đêm phát nhiệt, vì huyết thuộc âm. Nhiệt tà uẩn tích trong cơ thể lâu ngày thiêu đốt tân dịch khiến bệnh nhân khát nước, sắc lưỡi đỏ, khô, rêu vàng, mạch sác. Một số trường hợp bệnh lâu ngày nhiệt gây tổn thương âm dẫn đến triệu chứng âm hư biểu hiện trứng trạng da khô, chân tay nóng. 
4.2. ĐÁNH GIÁ KẾT QUẢ ĐIỀU TRỊ

Kiểm soát bệnh mày đay mạn tính là vấn đề rất khó khăn với cả bác sỹ và bệnh nhân vì hầu hết các trường hợp không xác định được nguyên nhân. Chính vì vậy, giải pháp chủ yếu vẫn là kiểm soát triệu chứng của bệnh.

4.2.1. Đánh giá kết quả điều trị theo y học hiện đại

4.2.1.1. Đánh giá kết quả điều trị theo các triệu chứng


Mức độ ngứa


Theo nghiên cứu của chúng tôi (biểu đồ 3.3) trước điều trị nhóm bệnh nhân đa số là ngứa nhiều (70%) và ngứa vừa (25%) điểm trung bình là 2,65±0,58. Sau 2 tuần điều trị mức độ ngứa của bệnh nhân giảm rõ rệt chỉ còn 12,5% bệnh nhân ngứa nhiều, 30% bệnh nhân ngứa ít, 57,5% bệnh nhân ngứa vừa, điểm trung bình 1,83±0,64, hiệu số điểm giảm (bảng 3.11) là 0,83±0,59. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01.
Kết quả nghiên cứu bảng 3.12 cho thấy sau 4 tuần điều trị có 7,5% bệnh nhân hết ngứa, 57,5% bệnh nhân ngứa ít, 30% bệnh nhân ngứa vừa còn 5% bệnh nhân ngứa nhiều, điểm trung bình là 1,33±0,69, hiệu số điểm giảm so với ban đầu là 1,33±0,83. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01.
Kết quả nghiên cứu bảng 3.13 cho thấy sau 6 tuần điều trị đã có 32,5% bệnh nhân hết ngứa 47,5% bệnh nhân ngứa ít, vẫn còn 2,5% bệnh nhân ngứa nhiều, điểm trung bình là 0,90±0,78, hiệu số điểm giảm so với ban đầu là 1,75±1,01. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01.

Ngứa là một triệu chứng chủ quan, mức độ ngứa tại tổn thương trên từng bệnh nhân cũng rất khác nhau và quá trình giảm ngứa của từng bệnh nhân cũng khác nhau. Trong bệnh mày đay mạn tính, ngứa luôn gây phiền hà, khó chịu nhất là vào buổi tối và đêm. Ngứa ảnh hưởng đến giấc ngủ, hoạt động hàng ngày gây suy giảm chất lượng cuộc sống của bệnh nhân mày đay mạn tính. Từ  kết quả nghiên cứu cho thấy bài thuốc có tác dụng giảm triệu chứng ngứa theo thời gian sử dụng thuốc.

Số lượng sẩn
Sẩn phù là triệu chứng đặc trưng trong bệnh mày đay được tạo nên bởi sự tăng tính thấm thành mạch thoát huyết tương do không chỉ histamine mà còn bởi chất trung gian hóa học khác trong đó có leukotrien. Trong mày đay mạn tính sẩn phù thường xuất hiện và tồn tại dưới 24 giờ. Ở mỗi bệnh nhân mày đay mạn tính thì sự xuất hiện số lượng sẩn phù khác nhau và trên cùng 1 bệnh nhân ở từng thời điểm khác nhau thì số lượng sẩn phù cũng khác nhau. Lượng sẩn phù ít, nhiều biểu hiện mức độ khó chịu và nặng của bệnh. 
Kết quả bảng 3.11 cho thấy tại thời điểm trước nghiên cứu mức điểm trung bình về số lượng sẩn là 1,85± 0,66. Sau 2 tuần điều trị mức điểm này là 1,28±0,51 sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê p<0,01. Kết quả nghiên cứu bảng 3.12 sau 4 tuần điểm trung bình 0,9±0,38, hiệu số điểm giảm so với trước điều trị là 0,95±0,71 sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê p<0,01. Bảng 3.13 cho thấy sau 6 tuần điều trị điểm trung bình số lượng sẩn là 0,55±0,51, hiệu số điểm giảm so với trước điều trị là 1,30±0,85. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01.

Kích thước sẩn 

Trong bệnh mày đay nói chung và mày đay mạn tính nói riêng, sẩn phù có kích thước rất đa dạng có thể  rải rác với vài milimet hoặc liên kết tạo thành mảng vài centimet. Thông thường thì kích thước sẩn phù to nhiều thì biểu hiện là bệnh càng nặng. Kết quả từ bảng 3.11 cho thấy: 

Trước điều trị điểm trung bình kích thước sẩn là 1,75±0,74. Sau 2 tuần điều trị kích thước sẩn giảm xuống còn 1,3±0,56, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,01. Bảng 3.12 cho kết quả sau 4 tuần điều trị điểm trung bình kích thước sẩn còn 0,95±0,45, hiệu số điểm giảm 0,8±0,72 sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p<0,01. Kết quả nghiên cứu bảng 3.13 sau 6 tuần điều trị điểm trung bình kích thước sẩn 0,55±0,50, hiệu số điểm giảm 1,20±0,97, sự  khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p<0,01.
4.2.1.2. Đánh giá  kết quả điều trị qua tổng điểm UAS và mức độ bệnh

UAS là chỉ số đánh giá mức độ hoạt động  của bệnh được tính bằng tổng điểm các triệu chứng ngứa, số lượng và kích thước sẩn phù [55], [63]. Các nghiên cứu về YHHĐ đều dùng chỉ số này để đánh giá, theo dõi bệnh [22], [23]. Các triệu chứng đều có xu hướng giảm dần theo thời gian nên tổng điểm UAS cũng giảm dần. 


Qua bảng 3.11 cho thấy tổng điểm trung bình UAS trước điều trị là 6,20±1,27. Sau 2 tuần điều trị là 4,35±1,21, hiệu số điểm giảm 1,85±1,25 sự khác biệt T0 và T2 có ý nghĩa thống kê p<0,01. Sau 4 tuần điều trị là 3,15±1,15 , hiệu số điểm giảm 3,05±1,48. Sau 6 tuần điều trị điểm trung bình UAS là 1,95±1,62, hiệu số điểm giảm là 4,25±2,19, sự khác biệt T0 và T6 có ý nghĩa thống kê p<0,01. Kết quả trước và sau điều trị của chúng tôi tốt hơn kết quả các nghiên cứu về thuốc y học cổ truyền Hoàng Hữu Hảo (2007) [18]; Lưu Chi Mai (2012) [30]; Phạm Thị Lan Hương (2016) [23], có lẽ do các nghiên cứu trên liệu trình điều trị trong 4 tuần còn chúng tôi điêu trị cho bệnh nhân trong 6 tuần.
Qua kết quả nghiên cứu của chúng tôi (biểu đồ 3.5) cho thấy trước điều trị bệnh nhân chủ yếu ở mức độ nặng (55%) và trung bình (40%). Sau 2 tuần điều trị tỷ lệ mức độ nặng giảm rất nhanh còn 5%, mức độ bệnh trung bình tăng lên 67,5%. Sau 4 tuần điều trị tỷ lệ mức độ bệnh nặng không còn, mức độ bệnh trung bình giảm xuống còn 35%, mức độ bệnh nhẹ tăng lên 65%. Kết thúc 6 tuần điều trị 32,5% bệnh nhân hết triệu chứng, số còn lại chủ yếu mức độ nhẹ, không còn bệnh nhân nào ở mức độ nặng.

Như vậy so với ban đầu các triệu chứng lâm sàng đều giảm đáng kể sau 6 tuần điều trị. Tuy không sử dụng các thuốc y học hiện đại như kháng histamin, corticoid nhưng nghiên cứu của chúng tôi sử dụng kim ngân hoa, liên kiều, sinh địa, cam thảo có tác dụng chống viêm, chống dị ứng, ức chế miễn dịch kiểu corticoid nhưng không làm ức chế hay teo vỏ tuyến thượng thận. Điều này cũng đã được các kết quả nghiên cứu dược lý hiện đại cho thấy. Nghiên cứu của Nguyễn Năng An (1967): kim ngân hoa có tác dụng chống dị ứng, nghiên cứu của Trần Vân Hiền, Phạm Mạnh Hùng, Ngô Văn Thông (1995) [19]: Flavonoid chiết xuất từ hoa cây kim ngân có hoạt tính điều hòa miễn dịch, nghiên cứu của Nguyễn Thị Huệ Anh (2002) [5]: nước sắc hoa kim ngân có tác dụng kháng histamin. Sách Dược liệu học của Ngô Vân Thu, Trần Hùng (2012) [35] và từ điển cây thuốc việt nam của Võ Văn Chi (2012) [10]: Saponin là nhóm hợp chất quan trọng nhất trong cam thảo, trong đó acid glycyrrhizic là chất quan trọng nhất có tác dụng kháng viêm, chống dị ứng, giải độc. Các flavonoid là nhóm hợp chất quan trọng thứ hai, trong đó liquiritin và isoliquiritin là hai chất quan trọng nhất có tác dụng chống oxy hóa, kháng khuẩn, nâng cao khả năng miễn dịch của cơ thể.
4.2.1.3. Thời gian tồn tại tổn thương

Kết quả nghiên cứu (biểu đồ 3.4) cho thấy trước điều trị có 37,5% bệnh nhân nổi trên 12h. Sau 2 tuần số này giảm xuống còn 10%, 55% bệnh nhân  nổi 4-12h, 35% nổi dưới 4h, sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p< 0,01. Sau 4 tuần điều trị còn 2,5% bệnh nhân nổi sẩn trên 12h, 37,5% bệnh nhân  nổi 4-12h, 60% nổi dưới 4h, sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p< 0,01. Sau 6 tuần điều trị còn 2,5% bệnh nhân nổi sẩn trên 12h, 15% bệnh nhân nổi sẩn 4-12h, 45% nổi sẩn dưới 4h, 37,5% bệnh nhân hết nổi sẩn, sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p< 0,01.

4.2.1.4. Các yếu tố ảnh hưởng lên kết quả điều trị
Kết quả nghiên cứu bảng 3.14 cho thấy sự ảnh hưởng của thời gian mắc bệnh tới kết quả điều trị, đa số bệnh nhân có thời gian mắc bệnh <1 năm có kết quả điều trị tốt, trong khi đa số bệnh nhân có thời gian mắc bệnh >1 năm có kết quả trung bình. Ảnh hưởng của thời gian mắc bệnh tới kết quả điều trị là có ý nghĩa với p < 0,05. Kết quả này giống với nghiên cứu của Lưu Chi Mai (2012) [30]. Các bệnh nhân mạn tính đã thích nghi với tính chất bệnh nên chỉ khi các triệu chứng của bệnh trở nên rầm rộ, tổn thương xuất hiện liên tục, ngứa nhiều làm ảnh hưởng đến chất lượng cuộc sống thì bệnh nhân mới đến khám và điều trị do đó thời gian mắc bệnh càng dài thì bệnh càng nặng, kết quả điều trị thường kém.

Trên lâm sàng, với các bệnh ngoài da nói riêng cũng như bệnh tật nói chung, mức độ nặng nhẹ ở thời điểm bắt đầu điều trị cùng với thời gian mắc bệnh có ảnh hưởng rất nhiều tới kết quả điều trị.

Kết quả nghiên cứu bảng 3.15 cho thấy không có sự liên quan giữa mức độ tổn thương ban đầu với kết quả điều trị p>0,05. Kết quả này của chúng tôi cũng tương đồng với nghiên cứu của Lưu Chi Mai (2012) [30].
Như vậy bước đầu cho thấy tác dụng của bài thuốc đối với bệnh nhân nghiên cứu không bị ảnh hưởng bởi mức độ nặng nhẹ, nhiều ít của tổn thương ban đầu, kết quả này có thể do đặc trưng riêng trong cơ chế bệnh sinh của mày đay mạn tính theo cơ chế dị ứng và hoặc có thể do đặc điểm cơ chế tác dụng của bài thuốc nghiên cứu trong việc điều hoà lại các rối loạn hoạt động của các cơ quan tạng phủ của cơ thể quyết định.
4.2.2. Kết quả điều trị theo y học cổ truyền.

4.2.2.1. Kết quả điều trị theo vọng chẩn.
Qua bảng 3.16 cho thấy triệu chứng về sắc lưỡi và rêu lưỡi tiến triển tốt sau khi điều trị. Tổn thương cơ bản trên da là các sẩn phù cũng giảm. Triệu chứng chất lưỡi có tiến triển nhưng chậm hơn. Điều này cho thấy rằng để cải thiện các triệu chứng của bệnh nhân cần phải thêm thời gian vì bệnh mạn tính, hay tái phát, mang tính chất cơ địa, phong nhiệt chỉ là nguyên nhân gây nên phần tiêu của bệnh, thuốc  điều trị trong 6 tuần, mới chỉ trị được phần tiêu, còn phần bản cần thêm thời gian.
4.2.2.2. Kết quả điều trị theo vấn chẩn.
Kết quả nghiên cứu bảng 3.17 cho thấy sau 6 tuần điều trị các triệu chứng đại tiểu tiện, mất ngủ, miệng khát cải thiện rõ nhất. Kết quả này là do bài thuốc phối hợp các vị kim ngân, liên kiều sinh địa, mạch môn vừa thanh nhiệt giải độc, lương huyết vừa dưỡng âm sinh tân, khi các triệu chứng được cải thiện người bệnh ngủ tốt hơn nên cải thiện được cả triệu chứng mất ngủ.
 Các triệu chứng tiểu nóng, ăn ít chán ăn, đau đầu hoa mắt chóng mặt,tai ù, tai điếc, nghe kém cải thiện ít.
4.2.2.3. Kết quả điều trị theo thiết chẩn.
Kết quả nghiên cứu bảng 3.18 cho thấy sau điều trị triệu chứng mạch của bệnh nhân có sự cải thiện nhưng không đáng kể. Điều này bởi mạch chẩn còn là một phương pháp khá trừu tượng trong y học cổ truyền.
4.2.3. Kết quả điều trị chung
Kết quả nghiên cứu biểu đồ 3.6 cho thấy có 32,5% đạt loại tốt, 62,5% đạt loại khá, 5% đạt loại kém. Như vậy thuốc có tác dụng điều trị ở 95% bệnh nhân nghiên cứu. Kết quả này cao hơn nghiên cứu của Lưu Chi Mai (2012) 89,1% bệnh nhân có tác dụng điều trị [30]; Hoàng Hữu Hảo (2007) cũng có 89% bệnh nhân có tác dụng điều trị [18]. Có sự khác biệt chênh lệch này là do khác biệt mẫu nghiên cứu và nghiên cứu của chúng tôi chỉ chọn những bệnh nhân thể phong nhiệt của YHCT.

Theo YHCT phong là yếu tố đứng đầu trong ngoại tà, kèm theo phong thường có các loại tà khí khác đi cùng tạo nên các yếu tố nguyên nhân gây bệnh như phong hàn, phong nhiệt, phong thấp, phong táo. Trong các bệnh ngoài da, do yếu tố đặc trưng là bệnh ở biểu, nên bệnh thường do các yếu tố là phong hàn và phong nhiệt gây ra. Ẩn chẩn là bệnh có biểu hiện triệu chứng ở da, nguyên nhân là do dinh vệ bất hoà nên cũng không nằm ngoài qui luật ấy, vệ khí không cố được biểu ở bên ngoài, dinh khí không vững bên trong nên phong tà xâm nhập gây rối loạn điều hoà dinh vệ, từ đó phát sinh hàn nhiệt mà biểu hiện ra các triệu chứng của phong hàn và phong nhiệt.
Cơ chế sinh bệnh của theo YHCT liên quan mật thiết tới khái niệm vệ, khí, dinh, huyết đây là những lý luận cơ bản của YHCT trong đó vệ và khí, dinh và huyết có liên quan mật thiết luôn đi liền với nhau. Công năng chủ yếu của vệ khí là làm ấm áp tư nhuận và dinh dưỡng bì phu, tấu lý, ngăn ngừa và chống xâm nhập của ngoại tà có quan hệ mật thiết với dinh khí. Dinh là khí của đồ ăn kết hợp với tân dịch trong cơ thể, thông qua tác dụng khí hoá của trung tiêu mà tạo thành huyết theo mạch tuần hoàn khắp cơ thể. Qua đây ta thấy khái niệm về vệ khí và dinh khí có nhiều điểm phù hợp với chức năng bảo vệ cơ thể của hàng rào vật lý, hàng rào miễn dịch tự nhiên, thần kinh vận mạch và các yếu tố thể dịch có tác dụng giữ ổn định thành mạch của YHHĐ. Khái niệm về dinh có nhiều điểm tương đồng với huyết tương của YHHĐ.
Khi dinh vệ mất điều hoà làm cho đường vận hành của khí huyết bị rối loạn biểu hiện ra các tình trạng bệnh lý. Trong ẩn chẩn là tình trạng phần vệ bị suy yếu vì một nguyên nhân nào đó, gây mất cân bằng giữa trong và ngoài làm rối loạn sự trao đổi tuần hoàn bình thường giữa dinh và vệ làm cho phần dinh từ bên trong mạch tràn ra ngoài gây nên các chẩn.

Như vậy với 2 triệu chứng ngứa và sẩn phù (chẩn), sự giải thích về cơ chế bệnh sinh của YHHĐ và YHCT dựa trên hai hệ thống lý luận khác nhau, nhưng đều đưa đến kết luận có sự bất thường trong điều hoà hoạt động của cơ thể, sự quá mẫn của cơ thể với vai trò quan trọng của histamin theo YHHĐ và sự rối loạn điều hoà dinh vệ kết hợp với phong tà theo YHCT.

Để điều trị mày đay, YHHĐ nhóm thuốc kháng histamin hoặc dùng kết hợp với thuốc corticoid để giảm tính thấm thành mạch và giảm ngứa. Tuy nhiên hai nhóm thuốc này để lại các tác dụng phụ như buồn ngủ, mệt mỏi, khô miệng, nhức đầu, còn YHCT cần dùng các vị thuốc, bài thuốc có tác dụng thanh nhiệt giải độc, tân lương thấu biểu vừa trừ phong nhiệt vừa dưỡng âm giúp cân bằng âm dương làm cho công năng hoạt động của dinh khí, vệ khí trở lại bình thường và giảm ngứa.
Đặc trưng của YHCT là sự phối ngũ các vị thuốc thành bài thuốc, việc phôi hợp này làm tăng tác dụng điều trị, giảm tác dụng không mong muốn. Trong bài thuốc: Ngân hoa kết hợp với liên kiều tăng tác dụng thanh nhiệt giải độc, tán phong. Cùng hợp với trúc diệp tăng tác dụng thanh nhiệt. Sinh địa thanh nhiệt lương huyết, dưỡng âm sinh tân cùng hiệp đồng tác dụng với mạch môn đông để tăng cường bổ âm, sinh tân. Huyết và tân dịch đều thuộc âm, bị nhiệt uẩn tích lâu ngày trong cơ thể chưng đốt làm cho hao tổn. Bởi vậy để điều trị bệnh không chỉ thanh nhiệt mà còn phải dưỡng âm huyết, sinh tân để lập lại cân bằng âm dương. Sinh cam thảo vừa dẫn thuốc, vừa giải độc làm tá dược. Toàn bài thuốc có tác dụng tân lương thấu biểu, thanh nhiệt giải độc.
4.3. TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUỐN CỦA BÀI THUỐC
4.3.1. Tác dụng không mong muốn của bài thuốc trên lâm sàng

Nghiên cứu của chúng tôi  cho thấy, trong 40 bệnh nhân nghiên cứu, sau khi dùng thuốc chỉ gặp 1 bệnh nhân xuất hiện đi ngoài (chiếm 2,5%) ở lần uống đầu tiên, các bệnh nhân khác không có biểu hiện gì. Triệu chứng đi ngoài chúng tôi gặp ở 1 bệnh nhân sau khi uống thuốc ngày đầu tiên xuất hiện đi ngoài trong ngày và không thấy lặp lại triệu chứng này tại các ngày sau và các tuần điều trị tiếp theo. Chúng tôi cho rằng bệnh nhân có biểu hiện đi ngoài sau khi uống thuốc trong ngày đầu tiên có thể do một số vị thuốc trong bài thuốc có tính thanh nhiệt mạnh, lại do cơ thể bệnh nhân có biểu hiện tỳ hư nhiều nên mới xuất hiện tác dụng phụ trên. Tuy nhiên tác dụng này chỉ xuất hiện trong ngày đầu tiên và không xuất hiện ở các lần điều trị tiếp theo.
Nghiên cứu của chúng tôi qua bảng 3.18 cho thấy các chỉ số về mạch, huyết áp tâm thu và huyết áp tâm trương trước và sau thời gian điều trị không có sự khác biệt (với p > 0,05). Điều này cho thấy bài thuốc nghiên cứu không có tác dụng phụ lên toàn trạng của đối tượng nghiên cứu qua chỉ số mạch, huyết áp.

4.3.2. Tác dụng không mong muốn của bài thuốc trên chỉ số cận lâm sàng
Qua bảng 3.19 cho thấy các chỉ số hồng cầu, hemoglobin, hematocrit, bạch cầu, tiểu cầu trước và sau điều trị thay đổi không đáng kể với p > 0,05 và đều nằm trong giới hạn bình thường. Chứng tỏ rằng bài thuốc nghiên cứu của chúng tôi không làm ảnh hưởng đến cơ quan tạo máu.

Qua bảng 3.20 cho thấy các chỉ số ure, creatinin, AST, ALT trước và sau điều trị thay đổi không đáng kể với p >0,05 và đều nằm trong giới hạn bình thường. Như vậy bài thuốc nghiên cứu không làm ảnh hưởng lên chức năng gan, thận.
KẾT LUẬN
Sau 6 tuần điều trị liên tục trên 40 bệnh nhân mày đay mạn tính thể phong nhiệt bằng bài thuốc Ngân kiều thang, chúng tôi thu được kết quả như sau:

1. Tác dụng của bài thuốc Ngân kiều thang trong điều trị bệnh nhân mày đay mạn tính thể phong nhiệt

Các triệu chứng ngứa, số lượng sẩn, kích thước sẩn, thời gian tồn tại tổn thương đều giảm rõ rệt.
Kết quả điều trị chung: 32,5% bệnh nhân đạt loại tốt, 62,5% bệnh nhân đạt loại khá, 5% bệnh nhân đạt loại kém. Như vậy thuốc có tác dụng điều trị ở 95% bệnh nhân nghiên cứu.
2. Khảo sát tác dụng không mong muốn của bài thuốc
Có 1/40 bệnh nhân xuất hiện đi ngoài phân lỏng (chiếm 2,5%) ở lần uống đầu tiên, sau đó tự hết mà không phải điều trị. Các bệnh nhân khác không xuất hiện các triệu chứng mệt mỏi, mất ngủ, đau đầu, chóng mặt, buồn nôn và nôn, rối loạn tiêu hóa trong toàn bộ quá trình dùng thuốc.
Bước đầu theo dõi một số xét nghiệm công thức máu và sinh hóa máu của nhóm bệnh nhân nghiên cứu nhận thấy không có sự khác biệt giữa trước và sau điều trị (p>0,05).
KIẾN NGHỊ

Bài thuốc “Ngân kiều thang” điều trị bệnh nhân mày đay mạn tính thể phong nhiệt có hiệu quả cao, chúng tôi có một số kiến nghị:

1. Bài thuốc “Ngân kiều thang” nên được nghiên cứu ở phạm vi rộng hơn, với số lượng lớn hơn, chuyển dạng thuốc thành viên nang để dễ sử dụng và bảo quản.

2. Cần có thêm thời gian để theo dõi và đánh giá về tỉ lệ tái phát bệnh sau khi dùng thuốc.
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PHỤ LỤC 1
BỆNH ÁN NGHIÊN CỨU
Họ và tên:………………………………………Tuổi:………..Giới:………...

Địa chỉ:…………………………………………………………………………

Nghề nghiệp:…………………………………………………………………

Ngày vào viện:
…../…../……

Ngày ra viện:
…../…../……

Chẩn đoán lúc vào viện:………………………………………………………

Tổng số ngày điều trị: …….

A/ PHẦN YHHĐ

I. Lý do vào viện:..............................................................................................
II. Bệnh sử

1. Đợt nổi mày đay đầu tiên

- Thời gian:

- Điều kiện xuất hiện:

- Thời điểm xuất hiện:
- Thời gian tiến triển bệnh:  .....     ngày
- Thời gian xuất hiện ban đến lúc ban lặn:........giờ

- Tần suất xuất hiện ban: 

2. Những đặc điểm khi  xuất hiện tổn thương lần này
- Thời gian:   1. Ngày    2. Đêm     3.Liên tục         4.Không rõ
- Điều kiện thuận lợi xuất hiện bệnh:

III. Tiền sử

· Bản thân:
· Gia đình:
IV. Khám thực thể

1. Khám toàn thân:

M:…….
HA:……………
Nhiệt độ:…….
Nhịp thở:………

Cân nặng:…….
Chiều cao:…….
BMI:………...

Da niêm mạc:……………………………………………………………

Hạch ngoại biên:………………………………………………………………

Tuyến giáp:…………………………………………………………………

2. Khám bộ phận

2.1. Da liễu

Tổn thương cơ bản:

Mức độ ngứa: Không ngứa: 0 điểm                 Ngứa nhẹ: 1 điểm


     Ngứa trung bình: 2 điểm         Ngứa nhiều: 3 điểm

	Thời điểm
	T0
	T2
	T4
	T6

	Điểm
	
	
	
	


Số lượng sẩn: Không có sẩn: 0 điểm

Từ 1-19 sẩn: 1điểm


    Từ 20-50 sẩn: 2 điểm
         Trên 50 sẩn: 3 điểm

	Thời điểm
	T0
	T2
	T4
	T6

	Điểm
	
	
	
	


Kích thước sẩn: Không có sẩn: 0 điểm
Dưới 1,25cm: 1 điểm



   Từ 1,25-2,5cm: 2 điểm              Trên 2,5cm: 3 điểm

	Thời điểm
	T0
	T2
	T4
	T6

	Điểm
	
	
	
	


Đánh giá về tổng điểm UAS:

                  Hết triệu chứng: 0 điểm
       Bệnh nhẹ: 1-3 điểm

                 Bệnh trung bình: 4-6 điểm        Bệnh nặng: 7-9 điểm
	Thời điểm
	T0
	T2
	T4
	T6

	Điểm
	
	
	
	


Thời gian tồn tại tổn thương
      Không có sẩn phù  : 0 điểm                   Dưới 4h    : 1điểm

     Từ 4h  - 12h          : 2điểm                     ≥12h       : 3điểm

	Thời điểm
	T0
	T2
	T4
	T6

	Điểm
	
	
	
	


2.2. Tim mạch:

2.3. Hô hấp:

2.4. Tiêu hóa:

2.5. Tiết niệu:

2.6. Các bộ phận khác

V. Chẩn đoán xác định

VI. Cận lâm sàng:
Công thức máu

	Chỉ số
	Trước điều trị
	Sau điều trị

	Hồng cầu
	
	

	Hemoglobin
	
	

	Hematocrit
	
	

	Bạch cầu
	
	

	Tiểu cầu
	
	


Xét nghiệm chức năng gan thận

	Chỉ số
	Trước điều trị
	Sau điều trị

	Ure
	
	

	Creatinin
	
	

	AST
	
	

	ALT
	
	


B/ PHẦN YHCT

I. Vọng chẩn


1. Thần sắc


2. Hình thái


3. Lưỡi


4. Vị trí và đặc điểm tổn thương

II. Văn chẩn

III. Vấn chẩn


1. Hàn nhiệt


2. Hãn

3. Ẩm thực:


4. Nhị tiện:


5. Đầu ngực bụng:


6. Miên:


7. Tổn thương:


8. Kinh nguyệt, đới hạ:


9. Lung:


10. Nhân:

IV. Thiết chẩn:


1. Xúc chẩn:


- Bì 
- Tổn thương


2. Phúc chẩn


3. Mạch chẩn

V. Chẩn đoán


1. Bệnh danh


2. Thể bệnh


3. Bát cương


4. Tạng phủ


5. Nguyên nhân

VI. Pháp điều trị 

VII. Điều trị cụ thể

C/ ĐÁNH GIÁ TÁC DỤNG PHỤ TRONG QUÁ TRÌNH ĐIỀU TRỊ

	Triệu chứng
	Thời điểm

	Mệt mỏi, mất ngủ
	

	Khó thở
	

	Đau đầu
	

	Chóng mặt
	

	Buồn nôn và nôn
	

	Rối loạn tiêu hoá   
	


D/ ĐÁNH GIÁ SAU ĐỢT ĐIỀU TRỊ

I. Tình trạng lúc ra viện:


* Tổn thương:


* Các triệu chứng khác:


* Tác dụng không mong muốn của thuốc:
II. Xếp loại hiệu quả điều trị:
Ngày…..tháng……năm…….

     Người làm bệnh án
PHỤ LỤC 2
MỘT SỐ HÌNH ẢNH BỆNH NHÂN NGHIÊN CỨU
Trước điều trị
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Sau điều trị
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Trước điều trị
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Sau điều trị
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Mục tiêu 2


Khảo sát tác dụng không mong muốn





Mục tiêu 1


Đánh giá tác dụng của bài thuốc





Chỉ định xét nghiệm tại thời điểm T6





Khám lâm sàng tại thời điểm T2, T4, T6





Uống thuốc: ngày 02 túi, chia 2 lần sáng và chiều, sau bữa ăn 30 phút.








Chẩn đoán xác định





Chỉ định xét nghiệm





Khám lâm sàng





Thu thập, xử lý số liệu





Bệnh nhân vào khám





Tỷ lệ % 





Thời gian





Tỷ lệ % 





Thời gian





Tỷ lệ % 





PT2-0 <0.01


PT4-0 <0.01


PT6-0 <0.01














Thời gian





Kết quả





Tỷ lệ % 
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