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1 | GIỚI  THIỆU  

 
Vai trò của da là bảo vệ cơ thể khỏi tác hại của môi trường đồng 

thời duy trì đầy đủ các đặc tính cơ học, bao gồm cả độ đàn hồi. Làn 

da khỏe mạnh được đặc trưng bởi khả năng kiểm soát mất nước 

hiệu quả, cho phép duy trì mức độ hydrat hóa tốt, và do đó, tạo ra 

một rào cản vật lý và hóa học mạnh mẽ (Verdier-Sévrain & Bonté, 

2007). 

Urê là một phân tử phân cực, hút ẩm được sản xuất nội sinh 

bởi cơ thể con người và được tìm thấy tự nhiên trong da. Urê có 

nguồn gốc từ quá trình chuyển hóa protein và các hợp chất nitơ 

hữu cơ khác và bài tiết qua nước tiểu và mồ hôi (Kapuscinska & 

Nowak, 2014; Mosher, 1933). Là một trong những thành phần của 

Yếu tố giữ ẩm tự nhiên (Natural Moisturizing Factor-NMF), urê 

góp phần duy trì mức độ hydrat hóa lành mạnh của da. Mặc dù liên 

tục phát hiện ra các thành phần mới và công thức mới cho chăm 

sóc da, urê vẫn là một trong những hoạt chất hữu ích nhất dành cho 

bác sĩ da liễu do các đặc tính phân tử và chức năng của nó. Ở đây, 

chúng tôi trình bày tổng quan về các bằng chứng lâm sàng hỗ trợ 

việc sử dụng urê trong việc duy trì sự toàn vẹn của da và điều trị 

các bệnh liên quan đến rối loạn chức năng hàng rào bảo vệ da. 

 

 

2 | UREA VÀ DA  

 

Lớp sừng (stratum corneum-SC), lớp ngoài cùng của da, bảo vệ cơ thể khỏi 

các tác nhân bên ngoài và kiểm soát sự trao đổi chất với môi trường, đặc 

biệt là sự mất nước qua thượng bì (trans-epithelial water loss-TEWL). Tổ 

chức cấu trúc của SC và sự hiện diện của các phân tử hút ẩm, được gọi 

chung là NMF, cho phép SC giữ nước, do đó giữ cho lớp biểu bì ẩm và đàn 

hồi. SC bao gồm các tế bào tạo sừng (keratinocytes) đã biệt hóa ở giai đoạn 

cuối, được đặt tên là tế bào sừng (Corneocytes), được sắp xếp thành nhiều 

lớp chặt chẽ và được tập hợp lại với nhau bởi các corneodesmosomes. Các 

tế bào sừng được nhúng trong một ma trận ngoại bào lipid kỵ nước, gọi là 

cornified cell envelope (Pouillot, Dayan, Polla, Polla, & Polla, 2008). Mặc 

dù hàng rào SC có cấu trúc giống như một bức tường gạch, SC có bản chất 

động và phức tạp hơn (Elias, 1983). Thật vậy, lớp cornified cell envelope 

bao quanh các tế bào sừng là một môi trường hoạt động bao gồm các 

enzyme liên quan đến sự biệt hóa thượng bì và hình thành NMF (Pouillot et 

al., 2008). 

Mức độ hydrat hóa thích hợp là cần thiết để duy trì các đặc tính cơ học của da, 

chẳng hạn như độ bền, tính linh hoạt và độ đàn hồi (Mojumdar, Pham, 

Topgaard, & Sparr, 2017). In vivo, mức độ hydrat hóa bình thường nằm trong 

khoảng 30–50% trọng lượng khô của SC (Caspers, Lucassen, Carter, Bruining, 

& Puppels, 2001). Nước được tìm thấy trong SC chủ yếu được hấp thụ bởi các 

tế bào sừng Corneocytes, có thể phồng lên tới 50% trọng lượng của chúng 

(Richter, Müller, Schwarz, Wepf, & Wiesendanger, 2001; Mojumdar et al., 

2017). Trong điều kiện độ ẩm tương đối (relative humidity-RH) thấp, SC dễ vỡ 

và dễ gãy, SC trở nên đàn hồi hơn khi RH tăng (Mojumdar et al., 2017).
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Tổng quan 

Những thay đổi trong chức năng hàng rào có liên quan đến một số bệnh về da, bao gồm khô 

da (xerosis), viêm da cơ địa và bệnh vẩy nến. Urea, một thành phần của yếu tố giữ ẩm tự 

nhiên của da, đóng vai trò quan trọng trong việc duy trì độ ẩm và tính toàn vẹn của da. Một 

số nghiên cứu đã điều tra tác động của urê trong môi trường lâm sàng. Ở đây, chúng tôi tóm 

tắt các bằng chứng lâm sàng hiện có về tác dụng của urê trong việc duy trì làn da khỏe 

mạnh và kiểm soát các rối loạn về da. Ở nồng độ thấp (≤10%), các công thức bôi ngoài da 

có chứa urê hoạt động như một chất dưỡng ẩm cho da, trong khi ở nồng độ cao hơn (>10% 

urê), các chế phẩm chứa urê có tác dụng tiêu sừng. Urea cũng hữu ích khi kết hợp với thuốc 

chống viêm và chống nấm, do nó làm tăng cường thâm nhập của thuốc. 
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atopic dermatitis, ichthyosis vulgaris, keratolytic agent, moisturizer, onychomycosis, psoriasis, 
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Những thay đổi về RH cũng làm thay đổi tính di động của các 

sợi keratin có trong tế bào sừng, chứng tỏ về vai trò của nước trong 

quá trình hóa dẻo của keratin (Mojumdar và cộng sự, 2017). 

NMF rất quan trọng để duy trì một SC khỏe mạnh vì nó đóng 

vai trò quan trọng trong việc hydrat hóa da (Robinson, Visscher, 

Laruffa, & Wickett, 2010). Việc giảm nồng độ NMF gây mất nước 

trong SC và làm giảm độ đàn hồi của biểu bì (Verdier-Sévrain & 

Bonté, 2007). NMF bao gồm các phân tử có nguồn gốc từ sự phân 

hủy protein hoặc được tiết ra bởi tuyến bã nhờn và tuyến mồ hôi. 

Thành phần chi tiết của NMF được mô tả trong Hình 1. Sự phân 

hủy của filaggrin, một loại protein được hình thành trong quá trình 

biệt hóa tế bào sừng (Simon et al., 1996; Kezic, Kammeyer, 

Calkoen, Fluhr, & Bos, 2009), tạo ra các axit amin hút ẩm và các 

sản phẩm phụ khác, bao gồm urê (Björklund et al., 2014). Ở SC 

khỏe mạnh, urê tương ứng với 7% NMF, tỷ lệ này giảm dần theo 

tuổi (Verdier-Sévrain & Bonté, 2007).  

 
 

3 | UREA VÀ SỰ TOÀN VẸN CHỨC NĂNG CỦA LỚP 

SỪNG 

 
Qua nhiều năm, tác dụng giữ ẩm của urê đã được nghiên cứu in vivo 

(Serup, 1992; Bettinger, Gloor, Gehring, & Wolf, 1995; Treffel & 

Gabard, 1995; Loden, 1996, 1997; Kuzmina, Hagströmer, & 

Emtestam, 2002 ; Grether-Beck, Mühlberg, Brenden, & Krutmann, 

2008; Borelli, Bielfeldt, Borelli, Schaller, & Korting, 2011). Pan và các 

đồng nghiệp đã xem xét các dữ liệu lâm sàng này vào năm 2013 (Pan, 

Heinecke, Bernardo, Tsui, & Levitt, 2013).  

 
 

 

Urê đã được chứng minh là làm giảm TEWL (Loden, 1996, 

1997; Borelli và cộng sự, 2011), cải thiện quá trình hydrat hóa 

(Borelli và cộng sự, 2011) và giữ nước (Treffel & Gabard, 1995). 

Ngoài ra, urê có thể làm tăng lượng nước tự do trong điều kiện độ 

ẩm cao (Bettinger et al., 1995) và hoạt động như một chất làm ẩm da 

và bạt sừng hiệu quả (Serup, 1992). 

Điều thú vị là tất cả các nghiên cứu lâm sàng này đều sử dụng 

các công thức bôi tại chỗ, ở dạng kem, nhũ tương hoặc bọt, với nồng 

độ urê từ 10% trở xuống. Không có tác dụng phụ nào được báo cáo, 

xác nhận sự an toàn của việc sử dụng các công thức urê tại chỗ. 

Urê làm tăng hàm lượng nước trong SC bằng cách hoạt động 

như một chất giữ ẩm nhưng cũng bằng cách duy trì sự lưu động của 

SC (Albèr et al., 2014; Mojumdar et al., 2017). Sử dụng 

corneometry measurements, Albèr et al. đã chứng minh rằng urê 

thúc đẩy quá trình hydrat hóa da ngay cả khi được sử dụng trong 

công thức giảm nước (Albèr et al., 2014). Những dữ liệu này ủng hộ 

giả thuyết rằng urê hoạt động như một chất giữ ẩm nội sinh tự nhiên 

bằng cách thay thế nước trong điều kiện độ ẩm thấp và duy trì SC 

dạng lưu động (Mojumdar et al., 2017). 

Ở nồng độ cao hơn (>10%), urê có tác dụng làm mềm da/tiêu sừng. 

Bằng chứng đầu tiên đến từ các nghiên cứu của Swanbeck vào những 

năm 60. Những nghiên cứu này cho thấy rằng các công thức có nồng 

độ urê cao có thể được sử dụng để điều trị bệnh vảy cá và các tình 

trạng tăng sừng hóa khác (Swanbeck, 1968a, 1968b; Swanbeck & 

Rajka, 1970). Swanbeck cho rằng ở nồng độ cao, urê có thể hòa tan 

chất sừng, bằng cách thúc đẩy sự phá vỡ các liên kết hydro. Các 

nghiên cứu sâu hơn đã chỉ ra rằng urê có thể gây ra những thay đổi về 

hình dạng keratin gây ra sự biến tính cấu trúc protein (Pan et al., 

2013).

Uric acid, 

Glucosamine, 

Creatine 

Phosphate 

0,5% 

 
 

Citrate 

Ngoài hoạt động như một chất giữ ẩm, duy trì tính lỏng của SC và 

thúc đẩy quá trình biến tính keratin, urê còn có thể tham gia vào quá 

trình điều hòa biểu hiện gen (Friedman, von Grote, & Meckfessel, 

2016). Một nghiên cứu của Grether-Beck et al. báo cáo rằng urê gây ra 

sự biểu hiện của các gen biểu bì (Grether-Beck et al., 2012). Mặc dù 

các nghiên cứu bổ sung là cần thiết để hiểu rõ hơn về sự liên quan của 

urê trong việc điều hòa biểu hiện gen ở SC, vai trò tích cực của urê 

như một chất cảm ứng biểu hiện gen biểu bì có thể giải thích tác động 

tích cực của urê trong việc bảo tồn chức năng hàng rào bảo vệ da.
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4 | UREA VÀ ĐIỀU TRỊ CÁC BỆNH DA LIỄU 

Rối loạn sừng hóa được đặc trưng bởi những thay đổi định tính 

hoặc định lượng đối với cấu trúc của SC. Urea, đơn lẻ hoặc trong các 

liệu pháp kết hợp, cải thiện việc kiểm soát các tình trạng bệnh lý như 

vậy, bao gồm bệnh khô da, viêm da cơ địa, bệnh vảy cá, bệnh vẩy 

nến và bệnh nấm móng (Pan và cộng sự, 2013). Xerosis, hoặc da 

khô, có thể do mất nước hoặc thay đổi sản xuất lipid. Da mất nước, 

đặc trưng của người cao tuổi, các mô thiếu nước, mỏng, yếu và dễ 

gãy. Lượng sebum thấp và mức độ lipid biểu bì bất thường (như đã 
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• Urea is a Penetration 

Enhancer forcorticosteroids, 

salicylic acid, 

and antifungal drugs 

 

 

 
 
 
 
 
 
 

 

 

HÌNH 2 Tóm tắt các tác dụng đã biết của các công thức bôi ngoài da có 

chứa urê trong môi trường lâm sàng. AD, viêm da cơ địa; IV, da vảy cá  

 

 
 

 

thấy trong bệnh viêm da cơ  địa) làm cho da trở nên mỏng, đục, đỏ 

và quá mẫn cảm với các tác nhân bên ngoài. Trong cả hai trường 

hợp, các công thức bôi ngoài da có chứa urê là công cụ quản lý 

bệnh. Khi được sử dụng ở liều lượng thấp (hầu hết <10%, một 

nghiên cứu sử dụng 40% urê), urê điều chỉnh TEWL và khôi phục 

khả năng hút và duy trì hydrat hóa của SC (Pan và cộng sự, 2013; 

Danby và cộng sự, 2016) . Kem dưỡng ẩm có chứa urê cải thiện 

khả năng chữa lành vết nứt ở bệnh nhân tiểu đường (Federici, 

Federici, & Milani, 2015; Gin và cộng sự, 2017). Các vết nứt gót 

chân hở tạo điều kiện cho vi khuẩn xâm nhập và có thể dẫn đến 

nhiễm trùng và các biến chứng nặng hơn. Ngoài ra, một quy trình 

chăm sóc da bao gồm bước dưỡng ẩm sẽ ngăn chặn sự tiến triển 

của các bệnh khô da liên quan đến viêm và tăng sinh thượng bì 

(Friedman, von Grote, & Meckfessel, 2016).

Rối loạn chức năng hàng rào bảo vệ da có liên quan đến việc tăng 

nguy cơ phát triển viêm da cơ địa (AD) (Egawa & Kabashima, 

2018). Hàng rào bảo vệ da bị suy yếu tạo điều kiện cho các chất gây 

dị ứng và các tác nhân bên ngoài khác xâm nhập và khiến cơ thể dễ 

bị viêm. Nếu tình trạng viêm da kéo dài, chức năng rào cản sẽ bị suy 

giảm thêm (Egawa & Kabashima, 2018). AD là bệnh viêm da phổ 

biến nhất và ảnh hưởng đến 30% trẻ em trên toàn thế giới (Bieber, 

2008). AD là biểu hiện trên da của khuynh hướng dị ứng di truyền 

và được đặc trưng bởi các tổn thương da tái phát mãn tính rất ngứa 

trên da khô (Egawa & Kabashima, 2018). Hydrat hóa SC thích hợp 

dường như rất quan trọng để ngăn ngừa AD vì việc sử dụng kem 

dưỡng ẩm ở trẻ sơ sinh làm giảm tỷ lệ mắc bệnh (Horimukai và cộng 

sự, 2014; Simpson và cộng sự, 2014). 

Một số thử nghiệm lâm sàng đã điều tra tác dụng lâm sàng của 

các công thức urê tại chỗ trong AD (Pan et al., 2013). Ở nồng độ 

10%, urê đã được chứng minh là cải thiện quá trình hydrat hóa da và 

giảm TEWL ở bệnh nhân AD (Sasaki, Tadaki, & Tagami, 1989). Tuy 

nhiên, hai nghiên cứu gần đây khẳng định rằng urê tăng cường hydrat 

hóa cho da trong AD mà không làm giảm TEWL (Hoppe và cộng sự, 

2015; Ahmad Nasrollahi và cộng sự, 2018). Những kết quả mâu 

thuẫn này có thể được giải thích là do nồng độ urê thấp được sử dụng 

trong công thức được sử dụng (chỉ 5%). 

Lợi ích lâm sàng của urê trong bệnh AD đã được quan sát thấy 

khi dùng đơn độc và trong liệu pháp kết hợp với hydrocortisone hoặc 

betamethasone-17-valerate (Bohnsack, Tausch, Gassmuller, & 

Rippke, 1997; Wilhelm, Scholermann, & Bohnsack, 1998; Loden et 

al., 2002; Wirén và cộng sự, 2009; Pan và cộng sự, 2013). Đáng chú 

ý, liệu pháp phối hợp với urê được cho là hiệu quả hơn so với điều trị 

bằng hydrocortisone hoặc betamethasone-17-alerate đơn thuần (Pan 

và cộng sự, 2013). Một đánh giá gần đây của Cochrane đã xác nhận 

rằng, trong AD, điều trị bằng kem dưỡng ẩm và corticosteroid tại chỗ 

hiệu quả hơn so với điều trị bằng corticosteroid tại chỗ đơn thuần 

(Van Zuuren, Fedorowicz, & Arents, 2017). Một đánh giá có hệ thống 

đã xác nhận tác dụng tích cực của chất giữ ẩm trong AD nhưng cảnh 

báo về sự cần thiết của các nghiên cứu được thiết kế tốt hơn cho phép 

so sánh trực tiếp giữa các chất giữ ẩm (Lindh & Bradley, 2015). Tuy 

nhiên, dữ liệu hiện có ủng hộ việc sử dụng kem dưỡng ẩm có chứa urê 

như liệu pháp đầu tiên trong AD (Lindh & Bradley, 2015). 

Bệnh vảy cá (IV) là một bệnh di truyền với tỷ lệ mắc là 1:300, 

gây ra bởi đột biến mất chức năng ở gen filaggrin (FLG) (Brown & 

McLean, 2012). IV được đặc trưng bởi da khô, bong tróc với vảy 

trắng hoặc xám đối xứng. Sự mở rộng quy mô xảy ra do không có 

protein filaggrin trong SC, gây ra sự luân chuyển tế bào chậm 

trong SC và sự tích tụ keratin mãn tính. Một đánh giá hệ thống gần 

đây đã kết luận rằng các công thức có chứa urê nên được sử dụng 

làm phương pháp điều trị đầu tiên trong IV (Lindh & Bradley, 

2015). Điều trị duy trì với 10% urê cũng tốt như điều trị có chứa 

1% hydrocortison, 2% axit salicylic hoặc chất dưỡng ẩm parafin 

(Pan et al., 2013). 

 

• Keratolytic Action 
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Bệnh vẩy nến là một bệnh viêm da mãn tính với tỷ lệ hiện 

mắc trên toàn thế giới là 2% (Parisi, Symmons, Griffiths, & 

Ashcroft, 2013). Bệnh vẩy nến được đặc trưng bởi sự phát triển 

của các mảng ban đỏ, tróc vảy do tăng sinh tế bào sừng và thay 

đổi sự biệt hóa biểu bì (Zhang et al., 2009). Các thử nghiệm lâm 

sàng đã được thực hiện để điều tra tác động của urê đối với vùng 

da bị vảy nến (Pan và cộng sự, 2013). Một nghiên cứu đã quan 

sát thấy rằng khi sử dụng ở nồng độ 10% urê làm giảm TEWL và 

tăng cường hydrat hóa SC (Sasaki, Tadaki, & Tagami, 1989). Sau 

đó, Hagemann và Proksch cũng phát hiện ra rằng urê gây ra sự 

biệt hóa biểu bì (Hagemann & Proksch, 1996). Khi được sử dụng 

ở nồng độ từ 10 đến 40%, đơn trị liệu hoặc kết hợp với 

bifonazole hoặc dithranol, hầu hết các nghiên cứu đều báo cáo 

tình trạng lâm sàng và mở rộng quy mô được cải thiện ở bệnh 

nhân vẩy nến (Pan và cộng sự, 2013). 

Ở nồng độ 40%, urê cho thấy lợi ích lâm sàng trong điều trị 

nhiễm nấm móng, chẳng hạn như bệnh nấm móng (Pan và cộng sự, 

2013). Điều trị tại chỗ bằng fluconazole 1% và urê 40% hiệu quả 

hơn fluconazole đơn độc trong điều trị nấm móng (Bassiri-

Jahromi, Ehsani, Mirshams-Shahshahani, & Jamshidi, 2012). Urea 

tăng cường sự xâm nhập của chất kháng nấm và do đó làm tăng 

hiệu quả điều trị (Pan et al., 2013). 

Urea có thể được phân loại là chất tăng cường thẩm thấu do 

khả năng tạo điều kiện thuận lợi cho việc vận chuyển nhiều phân 

tử qua móng và da (Trommer & Neubert, 2006). Những phân tử 

này bao gồm các loại thuốc chống nấm đã đề cập ở trên, nhưng 

cũng có các hợp chất khác được sử dụng trong điều trị các bệnh về 

da, chẳng hạn như corticosteroid (Trommer & Neubert, 2006). Một 

nghiên cứu trước đây của Ayres và Hooper đã điều tra tác động 

tăng cường của urê đối với sự xâm nhập của cortisol qua da (Ayres 

& Hooper, 1978). Các tác giả đã quan sát thấy rằng một chế phẩm 

bôi tại chỗ gồm 1,0% cortisol và 10% urê cung cấp lượng cortisol 

cho da cao gấp 8 lần so với kem bôi được sử dụng làm đối chứng 

(1,0% cortisol trong kem có thể trộn với nước). Các nghiên cứu 

sau đó đã chỉ ra rằng urê tăng cường sự xâm nhập của 

hydrocortisone, progesterone và leuprolide qua SC (Trommer & 

Neubert, 2006). Đáng chú ý, trong một nghiên cứu in vitro điều tra 

sự khuếch tán qua da của progesterone, urê đã tăng cường sự xâm 

nhập của progesterone lên 2,5 lần (Valenta & Wedenig, 1997).  

Cơ chế mà urê làm tăng tính thấm của SC vẫn chưa được hiểu 

rõ hoàn toàn nhưng được cho là xuất phát từ khả năng tăng lượng 

nước được hấp thụ bởi các tế bào sừng, hệ quả trực tiếp của khả 

năng liên kết nước cao (Mueller et al., 2016 ). Ở liều lượng cao 

hơn, hoạt động tiêu sừng của urê cũng có thể đóng một vai trò 

trong việc tăng cường khả năng thâm nhập của thuốc (Trommer & 

Neubert, 2006). Do tác dụng được công nhận là chất tăng cường 

thâm nhập hóa học, urê nên được sử dụng cùng với corticosteroid 

tại chỗ, axit salicylic hoặc thuốc chống nấm để cải thiện kết quả 

điều trị và phân phối thuốc. 

 

 

5 | CONCLUSION 

 
Urea là một chất giữ ẩm và tiêu sừng nổi tiếng. Urê đã được sử dụng 

an toàn trong hơn một thế kỷ qua để duy trì làn da khỏe mạnh và 

điều trị một số bệnh về da. Các nghiên cứu lâm sàng đã xác nhận tác 

dụng tích cực của urê đối với các bệnh rối loạn chức năng hàng rào 

bảo vệ da. Khi được sử dụng ở các nồng độ khác nhau, urê có tác 

dụng khác nhau (Hình 2). Nồng độ urê giảm (≤10%) có liên quan 

đến tác dụng giữ ẩm trong khi nồng độ cao hơn (>10%) tạo ra tác 

dụng làm mềm da/tiêu sừng. Là một chất tăng cường thâm nhập vào 

da, urê tạo điều kiện cho các phân tử khác vượt qua hàng rào bảo vệ 

da và do đó, cải thiện tác dụng của các loại thuốc được sử dụng 

trong các liệu pháp kết hợp. Các công thức bôi tại chỗ có chứa urê 

có sẵn ở các nồng độ khác nhau và cung cấp cho các bác sĩ lâm sàng 

nhiều lựa chọn thay thế để cải thiện việc kiểm soát các tình trạng da 

và sức khỏe của bệnh nhân. 
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