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Nghiên cứu hồi cứu kết hợp tiến cứu trên 250 bệnh nhân mày đay mạn tính tự phát (CSU) chưa đạt 

kiểm soát hoàn toàn sau 4 tuần điều trị bằng thuốc kháng histamin H1 thế hệ 2 (sgAH1) liều cao (gấp 4 

liều chuẩn), nhằm xác định các yếu tố liên quan đến tình trạng kiểm soát bệnh kém (UCT < 12). Kết quả 

cho thấy tỉ lệ kiểm soát kém ở nhóm bệnh nhân này là 53,6%. Nhóm CSU kiểm soát kém có tuổi trung bình 

cao hơn, điểm UAS7 nền cao hơn và nồng độ IgE toàn phần thấp hơn so với nhóm kiểm soát tốt (p < 0,05). 

Hồi quy logistic đa biến cho thấy nồng độ IgE toàn phần thấp (OR = 4,54; p = 0,02) và điểm UAS7 nền cao 

(OR = 1,04; p = 0,03) là yếu tố liên quan độc lập với kiểm soát kém trong nhóm CSU không kiểm soát bệnh 

hoàn toàn với sgAH1 liều cao. Mô hình dự báo đạt giá trị phân biệt ở mức độ khiêm tốn với AUC = 0,668. 

Việc nhận diện các yếu tố này có thể hỗ trợ bác sĩ lâm sàng theo dõi sát sao hơn ở nhóm bệnh nhân khó 

kiểm soát, đồng thời gợi ý thêm cơ sở cho các nghiên cứu sâu hơn về cơ chế bệnh sinh của nhóm CSU này. 
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I. ĐẶT VẤN ĐỀ

Mày đay mạn tính tự phát (CSU: chronic 
spontaneous urticaria) là thể lâm sàng phổ biến 
nhất của mày đay mạn tính, ảnh hưởng đến 
khoảng 0,5 - 1% dân số thế giới.1-3 Bệnh đặc 
trưng bởi sự xuất hiện một cách tự phát của sẩn 
phù, phù mạch hoặc cả hai, kéo dài trên 6 tuần 
mà không xác định được yếu tố khởi phát rõ 
ràng.1 Bệnh có xu hướng diễn biến dai dẳng, gây 
ảnh hưởng nghiêm trọng đến chất lượng cuộc 
sống và hiệu suất lao động của người bệnh. 

Theo các hướng dẫn điều trị hiện nay, thuốc 
kháng histamin H1 thế hệ 2 (sgAH1: second-
generation H1 antihistamines) được xếp là 

bậc điều trị thứ nhất và là điều trị nền cho các 
bậc điều trị thứ hai và thứ ba.1 Khoảng 40% 
bệnh nhân CSU không kiểm soát hoàn toàn 
ngay cả với phác đồ sgAH1 liều cao (gấp 4 liều 
chuẩn).4,5 Sự hiện diện của nhóm bệnh nhân 
kháng trị này gợi ý rằng cơ chế bệnh sinh của 
CSU không chỉ đơn thuần là sự giải phóng 
histamin mà còn liên quan đến các chất trung 
gian viêm khác được giải phóng từ tế bào mast 
và tế bào miễn dịch khác. 

Các nghiên cứu gần đây đã xác định được 
hai kiểu hình chính: cơ chế dị ứng (type I) và 
cơ chế tự miễn (type IIb). Theo Kolkhir và cs 
(2024), kiểu hình type IIb đặc trưng bởi sự xuất 
hiện của các tự kháng thể IgG kháng lại thụ thể 
FcεRI hoặc kháng chính phân tử IgE trên bề 
mặt tế bào mast và bạch cầu ái kiềm.2 Sự hoạt 
hóa tế bào mast thông qua con đường này dẫn 
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tới giải phóng histamin và các chất trung gian 
hóa học viêm khác, dẫn đến biểu hiện lâm sàng 
nặng nề hơn và gia tăng tình trạng kháng với 
sgAH1.2 Việc nhận diện các dấu ấn sinh học 
liên quan đến cơ chế này có thể giúp làm rõ 
các đặc điểm của nhóm bệnh nhân đáp ứng 
kém với sgAH1, từ đó hỗ trợ định hướng cho 
các nghiên cứu tiếp theo về phân tầng trong 
điều trị CSU.Trong những năm gần đây, việc 
tìm kiếm các dấu ấn sinh học để nhận diện các 
trường hợp kiểm soát bệnh kém với thuốc điều 
trị đã trở thành xu hướng tất yếu của y học cá 
thể hóa.6 Trên thế giới, các nghiên cứu về quần 
thể CSU kháng trị với sgAH1, đặc biệt với liều 
cao (gấp 4 lần liều chuẩn), gợi ý một số yếu tố 
liên quan như thời gian mắc bệnh kéo dài, mức 
độ hoạt động bệnh (điểm UAS7) cao, nhóm 
CSU tự miễn đặc trưng bởi nồng độ IgE toàn 
phần thấp, IgG kháng TPO cao, CRP tăng…6-

8 Tại Việt Nam, mặc dù phác đồ điều trị CSU 
đã được đưa vào ứng dụng thường quy theo 
các khuyến cáo thế giới, tỉ lệ bệnh nhân chưa 
đạt kiểm soát bằng sgAH1 còn chiếm tỉ lệ rất 
lớn. Cho đến nay, các nghiên cứu trong nước 
về CSU chủ yếu tập trung vào mô tả đặc điểm 
bệnh học chung hoặc đánh giá đáp ứng với 
sgAH1 liều chuẩn. Hiện vẫn còn khoảng trống 
nghiên cứu lớn trong việc nghiên cứu các dấu 
ấn lâm sàng, cận lâm sàng ở bệnh nhân kháng 
trị với sgAH1 liều tối đa, việc thiếu hụt các dữ 
liệu này trên quần thể người Việt Nam gây khó 
khăn trong việc tiên lượng sớm, quản lý sát 
sao khiến quá trình điều trị kéo dài ảnh hưởng 
nghiêm trọng đến chất lượng cuộc sống của 
bệnh nhân. Xuất phát từ thực tiễn đó, chúng 
tôi thực hiện đề tài này nhằm cung cấp thêm 
dữ liệu về các yếu tố liên quan đến tình trạng 
kiểm soát kém bằng sgAH1 liều tối đa trên bệnh 
nhân CSU Việt Nam. 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP
1. Đối tượng

250 bệnh nhân được chẩn đoán CSU chưa 
đạt kiểm soát hoàn toàn sau 4 tuần điều trị với 
sgAH1 liều cao (gấp 4 lần liều chuẩn) tại Bệnh 
viện Da liễu Trung ương từ tháng 11/2023 đến 
tháng 4/2026.

Tiêu chuẩn lựa chọn

- Tất cả bệnh nhân được chẩn đoán xác 
định CSU theo tiêu chuẩn chẩn đoán của đồng 
thuận EAACI/GA2LEN/EDF/UNEV 2021.1

- Bệnh nhân được đưa vào nghiên cứu 
khi hồ sơ theo dõi ghi nhận tình trạng không 
kiểm soát bệnh hoàn toàn (điểm UCT (Urticaria 
Control Test) < 16) sau 4 tuần điều trị liên tục 
với sgAH1 liều cao. 

Tiêu chuẩn loại trừ

- Mắc các thể mày đay cảm ứng khác kèm 
theo.

- Bệnh nhân không có khả năng hợp tác, trả 
lời câu hỏi trong bộ câu hỏi nghiên cứu. 

- Phụ nữ có thai và cho con bú.

2. Phương pháp 

Thiết kế nghiên cứu

Nghiên cứu hồi cứu kết hợp tiến cứu.

Cỡ mẫu và phương pháp chọn mẫu

Chọn mẫu toàn bộ có chủ đích. Cỡ mẫu 
bao gồm toàn bộ các hồ sơ bệnh ánthỏa mãn 
tiêu chuẩn lựa chọn và loại trừ trong khoảng 
thời gian nghiên cứu, do đó không yêu cầu tính 
công thức tính toán cỡ mẫu tối thiểu. 

Thời gian và địa điểm nghiên cứu

Từ tháng 11/2023 đến tháng 04/2026 tại 
phòng khám Mày đay và mày đay mạn tính, Khoa 
Khám bệnh, Bệnh viện Da liễu Trung ương.

Vật liệu nghiên cứu

Bệnh án nghiên cứu.

Chuẩn hóa phác đồ điều trị và đánh giá 
lâm sàng

Bệnh nhân được điều trị theo phác đồ tăng 
bậc của EAACI/GA2LEN/EDF/UNEV 2021, 
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sử dụng các thuốc sgAH1 như Bilastine, 
Rupatadine, Desloratadine, Cetirizine. Mức độ 
hoạt động bệnh ban đầu được đánh giá bằng 
thang điểm UAS7 tại thời điểm nền (T0) khi 
bệnh nhân chưa điều trị. Sau mỗi 4 tuần điều 
trị, tình trạng kiểm soát bệnh được đánh giá 
bằng thang điểm UCT và mức độ hoạt động 
bệnh bằng thang UAS7. Nếu không đáp ứng 
với liều chuẩn, bệnh nhân được tăng dần liều 
sgAH1 lên gấp 2 rồi gấp 4. Theo đồng thuận 
quốc tế, bệnh nhân được phân thành 3 nhóm: 
UCT = 16 (kiểm soát hoàn toàn), UCT 12-15 
(kiểm soát tốt), UCT < 12 (kiểm soát kém).1,2 
Nghiên cứu của chúng tôi, các bệnh nhân chưa 
đạt kiểm soát hoàn toàn (UCT < 16) sau khi 
dùng sgAH1 liều cao được đưa vào phân tích 
và chia thành 2 nhóm: kiểm soát tốt (UCT 12 - 

15) và kiểm soát kém (UCT < 12).
Các bước tiến hành
Quy trình sàng lọc, phân nhóm, thu thập 

dữ liệu được tóm tắt tại sơ đồ 1. Toàn bộ hồ 
sơ bệnh án thỏa mãn tiêu chuẩn lựa chọn và 
loại trừ được khai thác thông tin chung, bệnh 
sử, tiền sử gồm: tên, tuổi, giới, quê quán, nghề 
nghiệp, tuổi khởi phát bệnh, thời gian mắc 
bệnh, tiền sử bản thân, tiền sử gia đình, đánh 
giá các thang điểm của CSU như (UAS7, UCT), 
đồng thời làm các xét nghiệm cận lâm sàng 
gồm: công thức máu, máu lắng, CRP, IgE toàn 
phần. Anti-TPO, ASST, ANA Hep-2, FT4, TSH, 
siêu âm tuyến giáp. Các thông tin lâm sàng và 
kết quả xét nghiệm được thu thập và ghi nhận 
đầy đủ vào bệnh án nghiên cứu. 

Sơ đồ 1. Sơ đồ nghiên cứu
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Xử lý số liệu
Số liệu được mã hóa và xử lý bằng phần 

mềm R. Các biến định tính được trình bày dưới 
dạng tần số và tỷ lệ phần trăm, so sánh bằng 
phép kiểm định Chi bình phương; sử dụng kiểm 
định Fisher exact khi tần suất mong đợi < 5 để 
khảo sát mối liên quan giữa các biến. Các biến 
định lượng được biểu diễn dưới dạng trung 
bình ± độ lệch chuẩn hoặc trung vị [Q1-Q3]; sử 
dụng kiểm định t-test hoặc Mann-Whitney tùy 
theo phân phối số liệu. Trong phân tích hồi quy 
logistic đa biến, các biến độc lập được lựa chọn 
đưa vào mô hình gồm các yếu tố nhân khẩu 
học và các biến số có ý nghĩa lâm sàng hoặc 
đạt mức p < 0,05 trong phân tích đơn biến. Các 
trường hợp khuyết thiếu dữ liệu được xử lý theo 
phương pháp phân tích ca hoàn chỉnh. Hiện 
tượng đa cộng tuyến được kiểm tra bằng hệ số 
nhân phương sai (VIF). Hiệu suất của mô hình 
hồi quy được đánh giá bằng kiểm định Hosmer-
Lemeshow và khả năng phân biệt thông qua 
diện tích dưới đường cong ROC (AUC). 
3. Đạo đức nghiên cứu

Nghiên cứu đã được Hội đồng Đạo đức 

của Bệnh viện Da liễu Trung ương phê duyệt 
- quyết định số 136/HĐĐĐ-BVDLTW ngày 
27/11/2025. Quyết định này cho phép hồi cứu 
các hồ sơ bệnh án từ tháng 11/2023 đến thời 
điểm phê duyệt và tiếp tục thu thập tiến cứu cho 
đến khi kết thúc nghiên cứu vào tháng 04/2026. 
Với phần tiến cứu, người bệnh được tư vấn và 
tự nguyện tham gia nghiên cứu, đảm bảo rằng 
việc từ chối tham gia không ảnh hưởng đến 
điều trị. Thông tin cá nhân được bảo mật và chỉ 
được sử dụng cho mục đích nghiên cứu. 

III. KẾT QUẢ
1. Sự khác biệt về một số đặc điểm lâm sàng 
giữa nhóm CSU kiểm soát kém và kiểm soát 
tốt với sgAH1 liều cao 

Nghiên cứu được tiến hành trên 250 bệnh 
nhân CSU chưa đạt kiểm soát hoàn toàn bằng 
sgAH1 liều cao. Quần thể nghiên cứu có tuổi là 
34 [22 - 46] (năm), nữ giới chiếm đa số (61,6%), 
tỷ lệ phù mạch là 40,4% và có mức hoạt động 
bệnh ban đầu (UAS7 nền) cao 28 [28,0 - 35,0] 
điểm. Tỉ lệ kiểm soát kém với sgAH1 liều cao là 
134/250 (53,6%). 

Bảng 1. So sánh một số đặc điểm lâm sàng giữa nhóm CSU kiểm soát kém 
và kiểm soát tốt với sgAH1 liều cao

Mức độ kiểm soát bệnh với sgAH1 liều cao  

Đặc điểm 
Tổng

n = 250
Kiểm soát kém 

n = 134 

Kiểm soát tốt  
n = 116

p

Tuổi (năm) 
(Trung vị [Q1 - Q3])

34 
[22 - 46]

35,5 
[25 - 46]

32 
[18 - 45,25]

0,036a

Giới tính (Nữ), n (%) 154 (61,6%) 89 (66,4%) 65 (56,0%) 0,12b

Tuổi khởi phát 
(Trung vị [Q1 - Q3])

31,5 
[21 - 43,75]

32,5 
[24 - 43,75]

31 
[17,75 - 43,5]

0,15a

Thời gian mắc bệnh (tuần) 
(Trung vị [Q1 - Q3])

12,0
[8,0 - 24,0]

12,0 
[8,0 - 28,0]

12,0 
[8,0 - 24,0]

0,31a

Có phù mạch, n (%) 101 (40,4%) 54 (40,3%) 47 (40,5%) 1,00b
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Mức độ kiểm soát bệnh với sgAH1 liều cao  

Đặc điểm 
Tổng

n = 250
Kiểm soát kém 

n = 134 

Kiểm soát tốt  
n = 116

p

Điểm UAS7 nền 
(Trung vị [Q1-Q3])

28,0 
[28,0 - 35,0]

35,0 
[28,0 - 42,0]

28,0 
[28,0 - 35,0]

0,032a

Thời điểm 
nổi sẩn phù

Ban đêm (n, %) 107 (42,8) 56 (41,8) 51 (44,0)

0,64bBan ngày (n, %) 41 (16,4) 20 (14,9) 21 (18,1)

Không rõ (n, %) 102 (40,8) 58 (43,3) 44 (37,9)

Tiền sử
bản thân

Khỏe mạnh (n, %) 149 (59,6) 75 (56,0) 74 (63,8)

0,40c

Bệnh cơ địa (n, %) 23 (9,2) 13 (9,7) 10 (8,6)

Bệnh tuyến giáp 
(n, %)

6 (2,4) 2 (1,5) 4 (3,4)

Dị ứng thuốc/thức 
ăn (n, %)

30 (12,0) 17 (12,7) 13 (11,2)

Bệnh lý khác 
(n, %)

42 (16,8) 27 (20,1) 15 (12,9)

Tiền sử gia 
đình

Mày đay mạn 
(n, %)

27 (10,8) 13 (9,7) 14 (12,1)

0,73c
Bệnh cơ địa 

(n, %)
6 (2,4) 4 (3,0) 2 (1,7)

Khỏe mạnh 
(n, %)

217 (86,8) 117 (87,3) 100 (86,2)

aWilcoxon rank sum test; bPearson’s Chi-squared test; c Fisher’s Exact test

Nhóm CSU kiểm soát kém với sgAH1 liều 
cao có độ tuổi và điểm UAS7 nền cao hơn, có 
ý nghĩa thống kê so với nhóm kiểm soát tốt (p 
< 0,05). Không ghi nhận sự khác biệt giữa hai 
nhóm về giới tính, thời gian mắc bệnh, phù 

mạch, thời điểm xuất hiện sẩn phù, tiền sử bản 
thân hoặc tiền sử gia đình (p > 0,05).
2. Sự khác biệt về một số đặc điểm cận lâm 
sàng giữa nhóm CSU kiểm soát kém và kiểm 
soát tốt với sgAH1 liều cao

Bảng 2. So sánh một số đặc điểm cận lâm sàng giữa nhóm CSU kiểm soát kém 
và kiểm soát tốt với sgAH1 liều cao

Mức độ kiểm soát bệnh với sgAH1 liều cao  

Đặc điểm khảo sát
Tổng 

n = 250
Kiểm soát kém  

n = 134
Kiểm soát tốt 

n = 116
p

Bạch cầu ái toan
(Trung vị [Q1-Q3])

0,10 
[0,06 - 0,19]

0,10 
[0,06 - 0,18]

0,10 
[0,06 - 0,20]

0,79a
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Mức độ kiểm soát bệnh với sgAH1 liều cao  

Đặc điểm khảo sát
Tổng 

n = 250
Kiểm soát kém  

n = 134
Kiểm soát tốt 

n = 116
p

Giảm BCAT 
(< 0,05 G/L) (n/n, %)

52/245 (21,2) 28/130 (21,5) 24/115 (20,9) 1,00c

Bạch cầu ái kiềm 
(Trung vị [Q1 - Q3])

0,03 
[0,02 - 0,05]

0,03 
[0,02 - 0,05]

0,03 
[0,02 - 0,05]

0,75a

Giảm BCAK 
(< 0,01 G/L) (n/n, %)

19/244 (7,8) 10/130 (7,7) 9/114 (7,8) 1,00c

Nồng độ IgE toàn phần
(Trung vị [Q1 - Q3])

204,5
[109,6 - 348,2]

162,1
[89,2 - 334,5]

224,7
[126,6 - 383,8]

0,049a

IgE toàn phần thấp* 
(n/n, %)

18/240 (7,5) 15/126 (11,9) 3/114 (2,6) 0,011c

CRP 
(Trung vị [Q1 - Q3])

1,30
[0,50 - 3,50]

1,30 
[0,57 - 3,56]

1,20 
[0,42 - 3,08]

0,27a

CRP tăng (n/n, %) 39/224 (17,4) 22/114 (19,3) 17/110 (15,5) 0,49c

ASST dương tính 
(n/n, %)

105/196 (53,6) 60/112 (53,6) 45/84 (53,6) 1,00c

ANA dương tính 
(n/n, %)

38/232 (16,4) 22/123 (17,9) 16/109 (14,7) 0,59c

Anti-TPO cao 
(≥ 34 IU/mL) (n/n, %)

22/220 (10,0) 12/115 (10,4) 10/105 (9,5) 1,00c

aWilcoxon rank sum test; bPearson’s Chi-squared test; c Fisher’s Exact test 
* IgE thấp hiệu chỉnh theo tuổi: 1 - 2 tuổi < 5 IU/mL, 2 - 5 tuổi < 10 IU/mL, 6 - 12 tuổi < 30 IU/
mL, ≥ 12 tuổi: < 40 IU/mL

Nhóm CSU kiểm soát kém với sgAH1 liều 
cao có tỉ lệ nồng độ IgE toàn phần thấp hơn, 
có ý nghĩa thống kê so với nhóm kiểm soát tốt 
(p = 0,011). Không ghi nhận sự khác biệt giữa 

hai nhóm về số lượng và tỉ lệ giảm bạch cầu ái 
toan/ái kiềm, tỉ lệ ASST/ANA Hep-2 dương tính, 
tăng CRP, tăng IgG kháng TPO (p > 0,05).

Bảng 3. Phân tích hồi quy logistic đơn biến các yếu tố liên quan đến 
kiểm soát kém với sgAH1 liều cao ở bệnh nhân CSU

Đặc điểm khảo sát OR 95% CI p

Tuổi (năm) 1,02 1,00 - 1,03 0,037
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Đặc điểm khảo sát OR 95% CI p

Giới tính (Nữ) 1,56 0,93 - 2,63 0,09

Tuổi khởi phát 1,14 0,69 - 1,88 0,60

Thời gian mắc bệnh (tuần) 1,01 1,00 - 1,02 0,026

Có phù mạch 1,01 0,59 - 1,64 > 0,90

Điểm UAS7 nền 1,035 1,003 - 1,068 0,031

ANA dương tính 1,27 0,63 - 2,56 0,50

Kháng thể anti-TPO dương tính 1,11 0,46 - 2,7 0,80

IgE toàn phần thấp 4,76 1,52 - 20,00 0,006

ASST dương tính 1,00 0,57 - 1,77 > 0,90

Giảm BCAT < 0,05 G/L 1,04 0,56 - 1,92 0,90

Giảm BCAK < 0,01G/L 0,98 0,38 - 2,56 >0,90

CRP tăng 1,32 0,65 - 2,63 0,40

Phân tích hồi quy logistic đơn biến cho thấy 
tuổi, thời gian mắc bệnh, điểm UAS7 nền và 
nồng độ IgE toàn phần thấp là các yếu tố liên 
quan với kiểm soát kém sgAH1 liều cao trong 
CSU (p < 0,05). Tuy nhiên, các chỉ số về tự miễn 
và viêm như kháng thể kháng nhân ANA-hep2, 
anti-TPO cao, test ASST dương tính hay nồng 
độ CRP tăng không ghi nhận mối liên quan rõ 
rệt đến mức độ kiểm soát bệnh (p > 0,05).

Phân tích hồi quy logistic đa biến được 
thực hiện nhằm xác định các yếu tố liên quan 

độc lập đến tình trạng kiểm soát kém với 
sgAH1 liều cao ở bệnh nhân CSU. Kiểm tra 
hiện tượng đa cộng tuyến cho thấy hệ số VIF 
của tất cả các biến độc lập đều dao động từ 
1,01 đến 1,09 (thỏa mãn tiêu chí VIF < 5), 
khẳng định không có sự tương quan tuyến tính 
mạnh. Đánh giá hiệu suất mô hình cho thấy 
mô hình có độ tương thích tốt với dữ liệu thực 
tế (kiểm định Hosmer-Lemeshow, p = 0,346) 
và khả năng phân biệt ở mức chấp nhận được 
(AUC = 0,668). 



TẠP CHÍ NGHIÊN CỨU Y HỌC

528 TCNCYH 204 (07) - 2026

Biểu đồ 1. Phân tích hồi quy logistic đa biến các yếu tố liên quan độc lập tình trạng 
kiểm soát kém với sgAH1 liều cao ở bệnh nhân CSU

(Chú thích: Mô hình được thực hiện theo phương pháp complete-case analysis trên 240 bệnh 
nhân, sau khi loại bỏ 10 trường hợp khuyết thiếu dữ liệu nồng độ IgE định lượng). 

Trong tổng số 250 bệnh nhân thỏa mãn tiêu 
chuẩn nhận vào, có 10 trường hợp bị loại khỏi 
mô hình phân tích hồi quy đa biến do khuyết 
thiếu dữ liệu nồng độ IgE. Phân tích hồi quy 
logistic đa biến cho thấy nồng độ IgE toàn phần 
thấp và điểm UAS7 nền cao đều là các yếu tố 
liên quan độc lập đến tình trạng kiểm soát kém 
với sgAH1 liều cao trong CSU (p < 0,05). Bệnh 
nhân CSU có nồng độ IgE toàn phần thấp có 
khả năng liên quan đến tình trạng kiểm soát 
kém với sgAH1 liều cao gấp 4,54 lần so với 
các bệnh nhân có nồng độ IgE toàn phần bình 
thường và cao ở cùng các đặc điểm khác về 
tuổi, giới, thời gian mắc bệnh và điểm UAS7 
nền (OR = 4,54; p = 0,02). Mặc dù khoảng tin 
cậy rộng (95% CI: 1,4 - 20,36) do số lượng 
bệnh nhân thuộc phân nhóm nồng độ IgE thấp 
còn hạn chế (18/240 bệnh nhân) mối liên quan 
này vẫn đạt ý nghĩa thống kê. Bệnh nhân CSU 
có điểm UAS7 nền cao có nguy cơ kiểm soát 
kém với sgAH1 liều cao (OR = 1,04; p = 0,03) ở 

cùng các đặc điểm khác về tuổi, giới, thời gian 
mắc bệnh và nồng độ IgE toàn phần. Các đặc 
điểm nhân khẩu học khác như tuổi hiện tại và 
giới tính đều không thể hiện giá trị tiên lượng 
độc lập trong mô hình này (p > 0,05).

IV. BÀN LUẬN
Nghiên cứu này khảo sát các yếu tố liên 

quan đến tình trạng kiểm soát bệnh kém với 
sgAH1 liều cao ở bệnh nhân CSU Việt Nam. 
Quần thể nghiên cứu gồm 250 bệnh nhân 
CSU có mức độ hoạt động bệnh cao, với 
UAS7 nền là 28 [28 - 35] điểm, cao hơn so với 
nghiên cứu đa trung tâm AWARE tại châu Âu 
(17,5 ± 12,4 điểm).9 Sự khác biệt này liên quan 
đến tiêu chí lựa chọn đối tượng nghiên cứu: 
AWARE lựa chọn bệnh nhân không kiểm soát 
được bệnh với sgAH1 liều chuẩn, trong khi 
nghiên cứu của chúng tôi tập trung vào bệnh 
nhân không kiểm soát hoàn toàn với sgAH1 
liều tối đa. Điều này cho thấy quần thể nghiên 
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cứu hiện tại đại diện cho nhóm bệnh nhân có 
mức độ bệnh nặng hơn và khó kiểm soát hơn 
trong thực hành lâm sàng.

Số liệu của chúng tôi ghi nhận tỉ lệ bệnh 
nhân CSU kiểm soát kém với sgAH1 liều cao 
trong số những bệnh nhân chưa đạt kiểm soát 
hoàn toàn là 53,6%. Kết quả này tương đồng 
chặt chẽ với các dữ kiện trên thế giới, trong đó 
tỉ lệ này dao động khoảng 40 - 60%.5,10 Tỷ lệ 
UCT <12 ở mức cao trong nghiên cứu hiện tại 
phản ánh rõ tính chất dai dẳng và mức độ phức 
tạp trong cơ chế bệnh sinh. Đồng thời, nhấn 
mạnh việc cần nhận diện sớm nhóm bệnh nhân 
khó kiểm soát để tối ưu hóa chiến lược điều trị. 

Dữ liệu nghiên cứu của chúng tôi ghi nhận 
nồng độ IgE toàn phần thấp và điểm UAS7 nền 
cao là các yếu tố liên quan độc lập đến kiểm 
soát kém với sgAH1 liều cao của CSU. Xét về 
nồng độ IgE toàn phần, kết quả này phù hợp 
với nhiều nghiên cứu trước đây. Cụ thể, Chiang 
và cs (2022) ghi nhận nồng độ IgE thấp là một 
dấu ấn sinh học đặc trưng cho nhóm bệnh nhân 
kháng trị với sgAH1.11 Bổ sung cơ sở sinh bệnh 
học cho nhận định này, Kolkhir và cs (2022) mô 
tả kiểu hình CSU type IIb tự miễn, đặc trưng 
bởi nồng độ IgE thấp, giảm bạch cầu ái kiềm 
và giảm bạch cầu ái toan, có tương quan chặt 
chẽ với thất bại điều trị với cả kháng histamin 
và omalizumab.12 Một tổng quan hệ thống trên 
tạp chí JAMA (2024) cũng khẳng định nồng độ 
IgE thấp là chỉ điểm lâm sàng gợi ý kiểu hình 
CSU tự miễn, vốn có xu hướng kiểm soát kém 
với điều trị chuẩn nhưng có đáp ứng tốt hơn 
với cyclosporin.2 Ở chiều ngược lại, dữ liệu của 
chúng tôi dường như có sự khác biệt với nghiên 
cứu Li và cs (2025) khi nhóm tác giả này ghi 
nhận nồng độ IgE cao là yếu tố liên quan đến 
kiểm soát kém với sgAH1 liều chuẩn trên quần 
thể bệnh nhân Trung Quốc (aOR = 2.09).13 Tuy 
nhiên, điểm đáng chú ý là chính nghiên cứu 
của Li cũng khẳng định: mối tương quan này 
không còn ý nghĩa thống kê ở phân nhóm bệnh 

nhân bắt buộc phải tăng liều sgAH1.13 Điều này 
cho thấy giá trị tiên lượng của nồng độ IgE toàn 
phần không mang tính chất tĩnh, mà có thể biến 
thiên phụ thuộc vào đặc điểm sinh học của từng 
quần thể bệnh nhân cũng như bậc điều trị đang 
được đánh giá 

Đối với điểm UAS7 nền, nghiên cứu của 
chúng tôi ghi nhận đây là yếu tố liên quan độc 
lập với CSU kiểm soát kém với sgAH1 liều cao. 
Điểm UAS7 tăng lên 1 đơn vị làm tăng nguy 
cơ 1,04 lần kiểm soát kém với sgAH1 liều cao. 
Dù mức tăng nguy cơ chỉ là 4% cho mỗi điểm, 
nhưng UAS7 có biên độ rất rộng (0 - 42 điểm), 
mức độ tác động tổng thể trên lâm sàng là rất 
lớn. Vì vậy, khi chênh lệch điểm UAS7 giữa 
hai bệnh nhân đủ lớn, tác động tích lũy lên khả 
năng kiểm soát bệnh có thể trở nên đáng kể về 
mặt lâm sàng. Ví dụ, với chênh lệch 20 điểm 
UAS7 nền, OR ước tính tương ứng có thể đạt 
khoảng 2,2 lần (1,0420 ≈ 2,19). Về ứng dụng lâm 
sàng, kết quả này gợi ý thêm cơ sở cho chiến 
lược tiếp cận lâm sàng: việc xác định UAS7 
nền cao có thể giúp nhận diện nhóm bệnh nhân 
có xu hướng kiểm soát bệnh kém trong thực 
hành lâm sàng. Các kết quả này có thể cung 
cấp dữ liệu cho việc theo dõi và đánh giá đáp 
ứng điều trị ở bệnh nhân CSU, tuy nhiên chưa 
đủ cơ sở để thay đổi chiến lược điều trị hiện tại. 
Nhận định này phù hợp với nhiều nghiên cứu 
khác trên thế giới, đặc biệt là phân tích tổng 
quan hệ thống của Fok và cs (2021) về các yếu 
tố dự báo kiểm soát và không kiểm soát với 
sgAH1.6 Trong tổng quan hệ thống này, Fok và 
cs đã chứng minh điểm UAS7 là dấu ấn sinh 
học có bằng chứng mạnh nhất liên quan với 
không đáp ứng sgAH1 (6/8 nghiên cứu đồng 
thuận kết quả). Ngoài ra, các mô hình dự báo 
của Sánchez và cs (2024) cho thấy UAS7 nền 
là một trong những biến số có giá trị dự đoán 
tốt đối với khả năng kiểm soát bằng sgAH1, với 
hiệu suất mô hình đạt AUC 0,727.8 Tuy nhiên, 
điểm hạn chế của tất cả các nghiên cứu này 
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cũng như nghiên cứu của chúng tôi là chưa 
đưa ra được ngưỡng cut-off của UAS7 để xác 
định CSU kiểm soát kém với sgAH1. Do đó, 
thời điểm hiện tại, điều trị CSU vẫn tuân thủ 
theo từng bậc mà chưa đưa ra phác đồ cụ thể 
theo mức độ hoạt động bệnh. Dù vậy, mối liên 
quan giữa điểm UAS7 với đáp ứng điều trị bằng 
sgAH1 cũng gợi ý trong nhóm CSU kháng trị 
với sgAH1, đặc biệt là liều cao có thể tồn tại 
nhiều chất trung gian viêm khác ngoài histamin 
tham gia vào sinh bệnh học của CSU.

Nghiên cứu của chúng tôi không ghi nhận 
sự khác biệt về các yếu tố nhân khẩu học (tuổi, 
giới, thời gian mắc bệnh) và một số dấu ấn cận 
lâm sàng (CRP tăng, tăng anti-TPO) giữa nhóm 
kiểm soát kém và kiểm soát tốt với sgAH1 liều 
cao. Với các yếu tố nhân khẩu học, kết quả 
này tương đồng với báo cáo của Ornek và cs 
(2022), cũng như tổng quan hệ thống của Fok 
và cs (2021), trong đó khẳng định các yếu tố 
nhân khẩu học không phải là các yếu tố dự 
đoán mạnh đối với tình trạng kháng trị sgAH1.5,6 
Ngược lại, nghiên cứu trên quần thể CSU chung 
của Sánchez và cs (2024) và dữ liệu mạng lưới 
CURE của Kocatürk và cs (2025) lại ghi nhận 
tuổi và giới tính có giá trị nhất định trong việc 
phân tầng mức độ kiểm soát bệnh.8,14 Sự khác 
biệt này có thể được lý giải bởi sự khác biệt 
trong thiết kế chọn mẫu: các nghiên cứu trước 
đánh giá trên toàn bộ bệnh nhân CSU ở mọi 
bậc điều trị, trong khi nghiên cứu của chúng 
tôi chỉ tập trung vào nhóm chưa đạt kiểm soát 
hoàn toàn với sgAH1 liều tối đa.

Về các dấu ấn cận lâm sàng tự miễn, dữ liệu 
của chúng tôi cho thấy tình trạng tăng kháng 
thể anti TPO, tăng CRP không tạo ra sự khác 
biệt có ý nghĩa thống kê đến khả năng kiểm 
soát bệnh. Về kháng thể anti TPO, kết quả 
tương đồng với nghiên cứu Chanprapaph và 
cộng sự (2018) khi nhận thấy anti-TPO không 
ảnh hưởng đến khả năng đáp ứng với sgAH1.15 

Dù vậy, một số nghiên cứu khác lại ghi nhận 
vai trò anti-TPO trong kiểu hình tự miễn type 
IIb và tình trạng kiểm soát điều trị kém.16 Tương 
tự, các nghiên cứu về nồng độ CRP và khả 
năng đáp ứng với sgAH1 hiện tại chưa thống 
nhất. Trong khi một số nghiên cứu như Fok và 
cs (2021), khẳng định CRP tăng là dấu ấn sinh 
học liên quan đến kháng trị sgAH1, thì nghiên 
cứu của Yan và cs (2019) lại không ghi nhận sự 
khác biệt có ý nghĩa thống kê về nồng độ CRP 
giữa nhóm đáp ứng và kháng trị.6,17 

Sự vắng mặt của mối liên quan giữa các dấu 
ấn tự miễn (anti-TPO, ASST và ANA Hep-2) và 
tình trạng kiểm soát bệnh trong nghiên cứu của 
chúng tôi có thể được lý giải qua hai khía cạnh 
chính. Về tính kỹ thuật trong nghiên cứu hồi 
cứu, đối với test huyết thanh tự thân (ASST) 
các y văn ghi nhận độ nhạy của xét nghiệm dao 
động rộng (từ 40 - 70%) tùy thuộc vào quy trình 
thực hiện. Trong môi trường hồi cứu tại phòng 
khám, việc kiểm soát đồng nhất thời gian bệnh 
nhân ngừng thuốc kháng histamin/corticoid 
trước khi làm test là rất khó khăn, dẫn đến tỷ lệ 
âm tính giả cao và làm giảm mạnh độ nhạy của 
xét nghiệm. Về bản chất sinh học, xét nghiệm 
ANA Hep-2 và anti-TPO, thường chỉ phản ánh 
một “cơ địa tự miễn chung” của người bệnh, 
chứ không phải các tự kháng thể đặc hiệu trực 
tiếp tham gia vào con đường hoạt hóa tế bào 
mast như các IgG kháng FcεRI. Do đo, chúng 
có độ đặc hiệu thấp trong việc phân tầng nhóm 
kháng trị với sgAH1. Hơn nữa, trong quần thể 
nghiên cứu gồm 100% bệnh nhân đã không 
đáp ứng hoàn toàn với sgAH1 liều cao, sự khác 
biệt về các dấu ấn viêm và tự miễn không đặc 
hiệu này không đủ mạnh để chỉ ra sự khác biệt 
giữa hai phân nhóm UCT < 12 và 12 - 15. 

Nghiên cứu của chúng tôi còn một số hạn 
chế. Thứ nhất, thiết kế hồi cứu đơn trung tâm 
có thể gây sai lệch chọn mẫu và hạn chế khả 
năng bao quát. Thứ hai, hạn chế đáng chú ý 
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liên quan đến độ chính xác của ước lượng 
trong mô hình hồi quy đa biến với biến nồng độ 
IgE, do phân nhóm bệnh nhân có nồng độ IgE 
thấp chiếm tỉ lệ nhỏ (18/240 bệnh nhân ~7,5%), 
khoảng tin cậy 95% của hệ số OR kéo rộng. Vì 
vậy, dù mối liên quan độc lập giữa nồng độ IgE 
thấp và kiểm soát bệnh kém có ý nghĩa thống 
kê, kết quả này cần được diễn giải một cách 
thận trọng trên lâm sàng và cần có nghiên cứu 
tiến cứu với cỡ mẫu lớn hơn để xác nhận. Hơn 
nữa, mô hình hiện tại mới chỉ đạt khả năng phân 
biệt ở mức độ khiêm tốn (AUC = 0,668). Thứ 
ba, nghiên cứu chưa đánh giá các dấu ấn miễn 
dịch chuyên sâu khác liên quan đến cơ chế tự 
miễn của CSU, đồng thời chưa theo dõi đáp 
ứng với các liệu pháp bậc cao như omalizumab 
hoặc cyclosporine. Ngoài ra, nghiên cứu chỉ 
bao gồm những bệnh nhân CSU chưa đạt kiểm 
soát hoàn toàn với sgAH1 liều cao nên kết quả 
không đại diện cho quần thể CSU nói chung, 
việc lựa chọn nhóm quần thể có tính chọn lọc 
này có thể ảnh hưởng đến khả năng khái quát 
hóa kết quả. Cuối cùng, do bản chất thiết kế mô 
tả hồi cứu kết hợp tiến cứu, nghiên cứu này chỉ 
có thể xác định được mối liên quan giữa các 
dấu ấn lâm sàng, cận lâm sàng với tình trạng 
đáp ứng thuốc mà không thể khẳng định mối 
quan hệ nhân quả hay vai trò dự báo tuyệt đối. 

V. KẾT LUẬN 
Trong phạm vi quần thể nghiên cứu, tỉ lệ kiểm 

soát kém trong nhóm CSU chưa đạt kiểm soát 
bệnh hoàn toàn với sgAH1 liều cao là 53,6%. 
Nồng độ IgE toàn phần thấp (OR = 4,54; 95% 
CI: 1,40 - 20,36; p = 0,02) và điểm UAS7 nền 
cao (OR = 1,04; 95% CI: 1,00 - 1,07; p = 0,03) 
có liên quan độc lập với tình trạng kiểm soát 
kém này. Do giới hạn về thiết kế nghiên cứu hồi 
cứu kết hợp tiến cứu đơn trung tâm, kết quả 
này mang tính định hướng, chưa đủ cơ sở để 
thay đổi ngay sang phác đồ cá thể hóa điều trị 
trên lâm sàng. Cần các nghiên cứu tiến cứu, 

đa trung tâm với cỡ mẫu lớn hơn để xác nhận 
chính xác mối liên quan này. 

VI. KHUYẾN NGHỊ

Từ các kết quả đạt được, nghiên cứu đưa 
ra một số khuyến nghị để tham khảo trong 
lâm sàng: 

Việc phối hợp đánh giá điểm UAS7 nền và 
định lượng nồng độ IgE toàn phần ở thời điểm 
ban đầu để có thể góp phần hỗ trợ nhận diện 
nhóm bệnh nhân có khả năng kiểm soát kém 
với sgAH1 liều cao. Đối với những bệnh nhân 
có mức độ hoạt động bệnh rất cao hoặc nồng 
độ IgE thấp ngay từ đầu, bác sĩ lâm sàng có thể 
cân nhắc theo dõi sát hơn đáp ứng điều trị và 
chuẩn bị các phương án điều trị tiếp theo nếu 
cần thiết. Tuy nhiên, do đây là nghiên cứu hồi 
cứu kết hợp tiến cứu đơn trung tâm với hiệu 
suất mô hình còn hạn chế, các kết quả này hiện 
chỉ nên được xem như dữ liệu gợi ý trong thực 
hành lâm sàng.

CAM KẾT KHÔNG XUNG ĐỘT LỢI ÍCH
Nhóm tác giả cam kết không xung đột lợi ích 

từ kết quả nghiên cứu
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Summary
FACTORS ASSOCIATED WITH DISEASE CONTROL IN PATIENTS 
WITH CHRONIC SPONTANEOUS URTICARIA NOT COMPLETELY 

CONTROLLED BY HIGH-DOSE H1-ANTIHISTAMINES 
An ambispective study was conducted on 250 patients with chronic spontaneous urticaria 

(CSU) who failed to achieve complete disease control after 4 weeks of treatment with maximum-
dose (up to fourfold standard dose) of the second-generation H1 antihistamines (sgAH1s Factors 
associated with poor disease control (UCT < 12) were investigated. The results showed that 
the rate of poor disease control among CSU patients who did not achieve complete control with 
fourfold-dose sgAH1s was 53.6%. Compared with the well-controlled group, patients with poor 
disease control under high-dose sgAH1 therapy were older, had higher baseline UAS7 scores, 
and lower total IgE levels (p < 0.05). Multivariable logistic regression analysis demonstrated 
that low total IgE levels (OR = 4.54; p = 0.02) and higher baseline UAS7 scores (OR = 1.04; p 
= 0.03) were independently associated with poor disease control among CSU patients who 
failed to achieve complete control with high-dose sgAH1. The model demonstrated modest 
discrimination (AUC = 0.668). Identification of these factors may help recognize CSU patients 
who are more likely to experience suboptimal disease control with high-dose sgAH1 therapy and 
may provide additional clinical context for future studies on individualized management strategies.

Keywords: Associated factors, autoimmunity, chronic spontaneous urticaria, high-dose H1-
antihistamines, incomplete disease control, total IgE.


