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Tóm tắt: Kiểm soát triệu chứng vẫn là thách thức cho phần lớn bệnh nhân hen. 
Nghiên cứu này tiến hành để đánh giá mức độ kiểm soát hen và chức năng phổi 
qua 5 năm áp dụng Chiến lược toàn cầu về hen (GINA). Chúng tôi thu dung tất cả 
bệnh nhân hen đang được quản lý theo khuyến cáo của GINA tại Đơn vị chăm sóc 
ngoại trú hen và bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính (ACOCU) ở Đại học Y Dược Thành 
phố Hồ Chí Minh từ tháng 10 năm 2006 đến tháng 10 năm 2016. Trong số 1338 bệnh 
nhân hen được quản lý theo khuyến cáo GINA, tỷ lệ bệnh nhân có kiểm soát hoàn 
toàn triệu chứng hen cải thiện một cách có ý nghĩa thống kê từ 2.6% lúc ban đầu và 
tăng lên 66.8% sau 3 tháng và 64.8% sau 1 năm, 59.6% sau 2 năm, 58.6% sau 3 năm, 
57.7% sau 4 năm và 59.5% sau 5 năm (p<0.0001 cho tất cả so sánh). Tỷ lệ bệnh nhân 
bị giới hạn luồng khí dai dẳng giảm đáng kể từ 26.7% lúc ban đầu xuống còn 12.6% 
ở năm thứ 1 (p<0.0001), 14.4% ở năm thứ 2 (p<0.0001), 15.9% ở năm thứ 3 (p=0.0006), 
12.7% ở năm thứ 4 (p=0.0047) và 12.2% ở năm thứ 5 (p=0.0011). Ở những bệnh nhân 
hen được quản lý theo khuyến cáo GINA, mức độ kiểm soát triệu chứng hen và 
chức năng phổi được cải thiện sau 3 tháng và được duy trì qua 5 năm. 
Từ khóa: hen, GINA; chức năng phổi, xét nghiệm chức năng hô hấp, hô hấp ký 

1. Giới thiệu 
 Chiến lược toàn cầu về hen (GINA) công bố những khuyến cáo giúp bác sĩ 
chẩn đoán và quản lý đúng cách bệnh nhân hen [1]. Những khuyến cáo này nhấn 
mạnh tầm quan trọng của việc điều trị hen ở gian đoạn ổn định bằng cách dùng các 
thuốc kiểm soát hen để kiểm soát triệu chứng và dự phòng kết cục xấu trong tương 
lai bao gồm đợt cấp, suy giảm chức năng phổi và các tác dụng phụ của thuốc [1]. 
Trong thực hành lâm sàng, một tỷ lệ đáng kể bệnh nhân hen được kiểm soát kém 
do điều trị dưới mức tối ưu [1]. Một nghiên cứu trên 2467 bệnh nhân hen tại 8 nước 
Châu Á – Thái Bình Dương năm 2014-2015 cho thấy chỉ 17.8% được kiểm soát hoàn 
toàn theo tiêu chuẩn GINA [2]. Năm 2011, khảo sát Thông tin và Quản lý hen được 
tiến hành tại 8 quốc gia Châu Á – Thái Bình Dương cho thấy bệnh hen ảnh hưởng 
sâu sắc đến sức khỏe và chất lượng cuộc sống của bệnh nhân: 64% bệnh nhân khai 
báo có đợt cấp trong 12 tháng qua, 66% bệnh nhân cho biết đã nghỉ học hoặc nghỉ 
việc vì hen trong năm qua. Có bằng chứng chỉ ra hen kiểm soát kém liên quan đến 
việc sử dụng dịch vụ sức khỏe khẩn cấp [4], điều này khiến chi phí thuốc tăng và 
giảm đáng kể chất lượng cuộc sống. Ngược lại, kiểm soát hen tốt giúp tiết kiệm tổng 
chi phí điều trị cho bệnh nhân [5]. 



J. Pers. Med. 2023, 13, 809 2 trên 11 

 
 

 

J. Pers. Med. 2023, 13, 901. hĴps://doi.org/10.3390/jpm13060901 www.mdpi.com/journal/jpm 
 

 Kể từ năm 2000, chúng tôi triển khai áp dụng GINA tại Đơn vị chăm sóc 
ngoại trú hen và bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính (ACOCU) tại Bệnh viện Đại học Y 
Dược Thành phố Hồ Chí Minh (UMC-HCMC). Chúng tôi chuyển giao mô hình 
ACOCU cho các bệnh viện khác ,đặc biệt là bệnh viện tuyến huyện trên toàn lãnh 
thổ Việt Nam. Nghiên cứu theo dõi 1 năm ở 4 ACOCU tại Thành phố Hồ Chí Minh 
cho thấy tỷ lệ bệnh nhân hen kiểm soát hoàn toàn theo định nghĩa GINA tăng từ 
1.0% lên 36.8% và FEV1 (thể tích thở ra gắng sức trong giây đầu tiên) trung bình 
tăng từ 71.8% lên 79.7% so với giá trị dự đoán [6]. Chúng tôi giả thiết rằng việc cải 
thiện mức độ kiểm soát triệu chứng và chức năng phổi trong hen sẽ được duy trì 
trong vài năm nếu bệnh nhân tiếp tục được điều trị thích hợp. Để kiểm chứng giả 
thuyết này, chúng tôi tiến hành nghiên cứu hiện tại để đánh giá tỷ lệ bệnh nhân có 
triệu chứng hen được kiểm soát hoàn toàn và chức năng phổi được cải thiện qua 5 
năm áp dụng hướng dẫn của GINA.  

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu 
2.1. Thiết kế nghiên cứu 
 Đây là nghiên cứu hồi cứu, quan sát và theo dõi thực tế. Nghiên cứu được 
thực hiện tại ACOCU tại UMC – HCMC, bệnh viện thực hành chuyên sâu ở miền 
nam Việt Nam. Đơn vị này hoạt động như một mô hình quản lý hen trong cộng 
đồng ở Việt Nam [6]. Tất cả các bác sĩ và điều dưỡng từ đơn vị này đã tham gia một 
khóa huấn luyện hai tuần về quản lý hen và bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính trong 
cộng đồng theo GINA và GOLD. Trong khóa huấn luyện, người tham gia được tập 
huấn thực hiện đo hô hấp ký, giải thích kết quả hô hấp ký, chẩn đoán và phân loại 
hen, tư vấn bệnh nhân và kê toa thuốc kiểm soát hen và cắt cơn theo hướng dẫn của 
GINA [6]. Bệnh nhân hen khi đến khám tại đơn vị sẽ phải tự thanh toán hoặc đồng 
thanh toán với bảo hiểm y tế cho các loại thuốc điều trị tùy thuộc họ có giấy chuyển 
tuyến từ bệnh viện tuyến trước hay không.  
 Bệnh nhân hen được quản lý bởi các bác sĩ theo khuyến cáo của GINA. 
Một cách ngắn gọn, bệnh nhân hen ổn định được kê thuốc kiểm soát theo bậc điều 
trị tùy thuộc mức độ kiểm soát triệu chứng và kết quả hô hấp ký [7]. Thuốc kiểm 
soát hen bao gồm corticosteroids dạng hít (ICS) (Fluticasone propionate) hoặc thuốc 
kết hợp ICS và đồng vận beta-2 dạng hít tác dụng kéo dài (LABA) (Fluticasone 
propionate/Salmeterol hoặc Budesonide/Formoterol) hoặc Montelukast [7]. Ở lần 
khám đầu tiên, tất cả bệnh nhân đều được hỏi bệnh đầy đủ và thăm khám. Bệnh 
nhân được chụp X quang ngực để loại trừ các bệnh lý nhiễm trùng. Bệnh nhân được 
đo hô hấp ký bằng máy đo hô hấp ký KoKo ® (nSpire Health, Inc., Longmont, CO, 
USA) trước và 15 phút sau khi hít 400 µg salbutamol. Các thao tác đo hô hấp ký đều 
thỏa tiêu chuẩn chất lượng của Hiệp hội Lồng Ngực Hoa Kỳ/Hiệp hội hô hấp Châu 
Âu [8]. Các giá trị hô hấp ký được tính theo tỷ lệ phần trăm của các giá trị dự đoán 
dựa trên phương trình tham chiếu từ NHANES III với hệ số điều chỉnh 0.88 cho 
người Châu Á [9]. Tại mỗi lần khám, bệnh nhân được đánh giá về mức độ kiểm soát 
triệu chứng, độ nặng của hen theo tiêu chuẩn GINA 2006 [7], mức độ tuân thủ điều 
trị và tác dụng phụ. Bệnh nhân thực hiện đo hô hấp ký không test hồi phục phế 
quản nếu cần ở các đợt tái khám.  
2.2. Đối tượng 
 Tất cả bệnh nhân mắc hen trên 12 tuổi được theo dõi tại ACOCU ở UMC-
HCMC từ tháng 10 năm 2006 đến tháng 10 năm 2016. Bệnh nhân được đưa vào 
nghiên cứu khi thỏa mãn tất cả các tiêu chí sau: chẩn đoán xác định hen trước đó, 
dựa trên triệu chứng lâm sàng như những đợt ho, khò khè, tức ngực và khó thở vào 
sáng sớm hoặc khi tiếp xúc dị nguyên; lần khám đầu tiên phải diễn ra từ tháng 10 
năm 2006 đến tháng 10 năm 2011; và đã có ít nhất 2 lần đến khám. Bệnh nhân bị loại 
khỏi nghiên cứu khi có bất kỳ tiêu chí nào sau đây: mang thai, cho con bú; các bệnh 
lý mạn tính khác ảnh hưởng đến chất lượng cuộc sống như lao phổi hoạt động, các 
loại ung thư, suy tim sung huyết, suy thận và suy gan.  
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2.3. Thu thập số liệu 
 Dữ liệu thu thập từ bệnh án được lưu trữ ở hai dạng: bệnh án điện tử trên 
máy chủ bệnh viện và bệnh án giấy giữ tại phòng lưu trữ. Tất cả bệnh nhân được 
theo dõi trong 5 năm và được ngưng thu thập dữ liệu khi ngừng điều trị tại đơn vị 
hoặc đến tháng 10 năm 2016. Trong thời gian theo dõi, bệnh nhân có thể có nhiều 
lần thăm khám không diễn ra vào thời gian định trước; do đó, lần khám gần nhất 
với thời gian định trước mới được lựa chọn. Các thời gian tái khám được xác định 
trước vào các tháng thứ 3, 6, 12, 24, 36, 48 và 60 sau thu tuyển cho 7 lần tái khám 
(tương ứng từ lần khám thứ 2 đến thứ 8) sau lần khám ban đầu.  
 Dữ liệu của bệnh nhân sẽ được trích xuất từ bệnh án điện tử bằng một 
phần mềm trích xuất nội bộ. Hồ sơ giấy của tất cả bệnh nhân thỏa mãn tiêu chuẩn 
đưa vào sẽ được lấy từ phòng lưu trữ hồ sơ. Dữ liệu từ bệnh án điện tử được trích 
xuất ra bảng tính Excel. Những dữ liệu bị thiếu trên bệnh án điện tử sẽ được tìm 
kiếm trong bệnh án giấy để điền vào các trường trong tập tin Excel.  
 Các biến số nghiên cứu bao gồm dữ liệu lâm sàng và hô hấp ký cũng như 
các liệu pháp điều trị hen. Phân loại mức độ kiểm soát triệu chứng hen theo tiêu 
chuẩn GINA 2006 (bảng S1) cho các lượt đến khám trước năm 2012 [7] và được phân 
loại lại theo GINA 2016, có tiêu chuẩn tương tự GINA 2022 (bảng S2) [1], nhằm mục 
đích so sánh với các nghiên cứu khác đã công bố [10-12].  FEV1 và/hoặc PEF (lưu 
lượng đỉnh thở ra) được bao gồm trong tiêu chuẩn theo GINA 2006 [7], nhưng 
không có theo GINA 2016 [1]. Giới hạn luồng khí dai dẳng được định nghĩa khi 
đồng thời FEV1/FVC (dung tích sống gắng sức) < 0.7 và FEV1 < 80% giá trị dự đoán 
[13]. Giới hạn luồng khí dai dẵng là một thành tố đánh giá hen bởi vì liên quan đến 
kết cục bất lợi trong tương lai [1] hoặc bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính có yếu tố hen 
[14,15]. ICS liều cao được định nghĩa là fluticasone propionate > 500 µg hoặc 
budesonide > 800 µg [1]. 
2.4. Phân tích thống kê 
 So sánh tỷ lệ bệnh nhân hen được kiểm soát hoàn toàn hoặc giới hạn luồng 
khí dai dẳng hoặc FEV1 < 60% hoặc dùng ICS liều cao giữa mỗi lần tái khám và lần 
khám ban đầu được thực hiện bằng kiểm định McNemar. So sánh số lượng đợt cấp 
hoặc nhập viện do hen hằng năm giữa mỗi lần tái khám và lần khám ban đầu được 
thực hiện bằng kiểm định Wilcoxon Signed Rank. So sánh các thông số hô hấp ký 
giữa mỗi lần tái khám và lần khám ban đầu được thực hiện bằng kiểm định Student 
t-test. Sự khác biệt giữa các nhóm được kiểm định bằng kiểm định Chi bình phương 
hoặc Wilcoxon test nếu thích hợp. Giá trị p<0.05 được coi là có ý nghĩa thống kê. 
Phân tích thống kê bằng phần mềm JMP 9.0.2 (SAS Institute Inc., Cary, NC, Hoa 
Kỳ). Một số kết quả của nghiên cứu này đã được công bố dạng tóm tắt trước đây 
[16]. 

3. Kết quả 
3.1. Đặc điểm cơ bản 
 Trong số 4871 bệnh nhân hen từ bệnh án điện tử, 1388 bệnh nhân (28.5%) 
thỏa mãn tiêu chuẩn nhận vào (Hình 1). Độ tuổi bao gồm bệnh nhân từ 12 đến 89. 
Bệnh nhân tham gia ACOCU tại UMC-HCMC từ 39 tỉnh thành Việt Nam, 456 bệnh 
nhân (32.9%) đến từ thành phố Hồ Chí Minh. Bảng 1 trình bày các đặc điểm của 
bệnh nhân hen tại lần khám đầu tiên.  
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Biểu đồ 1: Lưu đồ chọn bệnh nhân hen qua 5 năm theo dõi 

Bảng 1. Đặc điểm bệnh nhân hen thỏa tiêu chuẩn nhận vào tại lần khám đầu tiên 

Đặc điểm cơ bản  
Tuổi (năm): trung bình ± độ lệch chuẩn (n=1388) 40.0 ± 16.7 
Nữ (n=1388) 897 (64.6%) 
Trình độ học vấn (n=106) 
 Trung học phổ thông hoặc cao hơn 

 
72 (67.9%) 

Tình trạng hút thuốc (n=1386) 
 Hút thuốc 
 Không hút thuốc  

 
160 (11.5%) 
1226 (88.5%) 

Bệnh đồng mắc 
 Viêm mũi dị ứng (n=1388) 
 BMI ≥ 25 kg/m2 (n=1388) 
 Trào ngược dạ dày thực quản (n=1386) 

 
357 (25.7%) 
206 (14.8%) 
178 (12.8%) 

Hen thời thơ ấu (n=1387) 408 (29.4%) 
BMI (kg/m2) (n=1386) 21.7 ± 3.5 
Kết quả hô hấp ký (n=1388) 
 FVC (% dự đoán) 
 FEV1 (% dự đoán) 
 PEF (% dự đoán) 

 
84.6 ± 16.9 
77.5 ± 20.8 
67.8 ± 22.4 
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Test hồi phục phế quản dương tính (n=1377) * 773 (56.1%) 
Mức độ nặng của hen (n=1354) † 

 Hen gián đoạn 
 Hen dai dẳng nhẹ 
 Hen dai dẳng trung bình 
 Hen dai dẳng nặng 

 
7 (0.5%) 
85 (6.3%) 
281 (20.8%) 
981 (72.4%) 

Mức độ kiểm soát triệu chứng (n=1329) § 

 Kiểm soát hoàn toàn 
 Kiểm soát một phần 
 Không kiểm soát  

 
35 (2.6%) 
369 (27.8%) 
925 (69.6%) 

Thuốc kiểm soát hen được kê đơn (n=1388) 
 ICS/LABA 
 Montelukast 
 LAMA 

 
1343 (96.8%) 
849 (61.2%) 
7 (0.5%) 

Loại thuốc ICS (n =1360) 
 Fluticasone propionate 
 Budesonide 
Bảo hiểm y tế đồng chi trả (n =1353) 

 
919 (67.6%) 
441 (32.4%) 
324 (23.9%) 

Số liệu được trình bày dưới dạng n (%) hoặc trung bình ± độ lệch chuẩn. BMI, chỉ số khối cơ thể; FEV1, thể tích gắng sức trong giây 
đầu tiên; FVC, dung tích sống gắng sức; ICS, corticosteroids dạng hít; LABA, đồng vận beta-2 tác dụng kéo dài; LAMA, kháng 
muscarinic tác dụng kéo dài; PEF, lưu lượng đỉnh thở ra. * Test hồi phục phế quản dương tính được định nghĩa theo hướng dẫn 
ATS/ERS 2005; † độ nặng hen được định nghĩa theo tiêu chuẩn GINA 2006; § Mức độ kiểm soát hen được định nghĩa theo tiêu chuẩn 
GINA 2016. 

 3.2.  Mức độ kiểm soát triệu chứng hen 
 Qua 5 năm điều trị hen, tỷ lệ bệnh nhân kiểm soát hoàn toàn tăng từ 2.6% 
lên 66.8% ở tháng thứ 3, 69.6% vào tháng 6, 64.8% vào năm 1, 59.6% vào năm 2, 
58.6% vào năm 3, 57.7% vào năm 4 và 59.5% vào năm 5 (p<0.0001 cho so sánh mỗi 
lần tái khám so với lần khám đầu tiên) (Hình 2). Việc cải thiện kiểm soát hen xảy ra 
sớm nhất vào lúc 3 tháng và được duy trì trong 5 năm. Khi chúng tôi giới hạn đánh 
giá kiểm soát hen chỉ ở 121 bệnh nhân còn tái khám vào năm thứ 5, kết quả kiểm 
soát hen cũng tương tự với 1329 bệnh nhân hen khám lần đầu tiên (Hình S1). 
 Không có mối liên quan giữa đặc điểm ban đầu và tỷ lệ bệnh nhân kiểm 
soát hen hoàn toàn vào năm 1 hoặc năm 5 (bảng S3, S4).  
 Tỷ lệ nhập viện hằng năm vì hen giảm đáng kể vào năm thứ 1, thứ 2, thứ 
3, thứ 4 so với năm trước lần khám đầu tiên (Bảng 2). Tương tự, tỷ lệ đợt cấp hen 
hằng năm giảm đáng kể vào năm thứ 2, thứ 3, thứ 4 và thứ 5 so với năm trước lần 
khám đầu tiên (Bảng 2). 
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Hình 2: Tỷ lệ các mức độ kiểm soát triệu chứng qua 5 năm theo dõi. 

 3.3. Chức năng phổi 
 Hô hấp ký bao gồm FVC, FEV1, FEV1/FVC và PEF cải thiện có ý nghĩa 
thống kê và hằng định từ năm 1, năm 2, năm 3, năm 4, năm 5 kể từ lần khám đầu 
tiên (Bảng 3). 
 Tỷ lệ bệnh nhân giới hạn luồng khí dai dẳng giảm đáng kể từ 26.7% xuống 
12.6% vào năm 1 (p<0.0001), 14.4% vào năm 2 (p<0.0001), 15.9% vào năm 3 
(p=0.0006), 12.7% vào năm 4 (p=0.0047) và 12.2% vào năm 5 (p=0.0455) (Hình 3). Sự 
khác biệt trong tỷ lệ bệnh nhân giới hạn luồng khí dai dẳng hoặc FEV1 < 60% không 
có ý nghĩa thống kê giữa năm 1 và các năm tiếp theo (p>0.05). 

Bảng 2. Tỷ lệ nhập viện và đợt cấp hen qua 5 năm theo dõi. 
Khám Lần đầu tiên Năm 1 Năm 2 Năm 3 Năm 4 Năm 5 

Nhập viện 
p-value * 

0.056 ± 0.301 0.003 ± 0.051 
(< 0.0001) 

0.002 ± 0.048 
0.0001 

0.0 ± 0.0 
0.0005 

0.005 ± 0.071 
0.0049 

0.016 ± 0.124 
0.1484 

Đợt cấp 
p-value * 

0.120 ± 0.544 0.069 ± 0.264 
0.0885 

0.060 ± 0.238 
0.0283 

0.081 ± 0.285 
0.6576 

0.056 ± 0.230 
0.0309 

0.055 ± 0.228 
0.0340 

Số liệu được trình bày dưới dạng trung bình ± độ lệch chuẩn. *giá trị p-value so sánh giữa mỗi năm với lần đầu tiên bằng kiểm định 
Wilcoxon Signed Rank.  

Bảng 3. Cải thiện chức năng hô hấp qua 5 năm điều trị hen. 
Hô hấp ký Lần đầu tiên 

n=1388 
Năm 1 
n=556 

Năm 2 
n=341 

Năm 3 
n=239 

Năm 4 
n=165 

Năm 5 
n=107 

FVC,  
% dự đoán 

84.6 ± 16.9 91.1 ± 14.3 
(p < 0.0001) 

91.1 ± 15.2 
(p < 0.0001) 

91.0 ± 14.8 
(p < 0.0001) 

90.7 ± 14.5 
(p < 0.0001) 

90.1 ± 14.5 
(p < 0.0001) 

FEV1, 
% dự đoán 

77.5 ± 20.8 86.3 ± 17.4 
(p < 0.0001) 

86.2 ± 17.4 
(p < 0.0001) 

85.6 ± 18.2 
(p < 0.0001) 

85.9 ± 16.9 
(p < 0.0001) 

85.7 ± 16.7 
(p < 0.0001) 

FEV1/FVC 75.7 ± 12.6 78.5 ± 10.3 
(p < 0.0001) 

77.8 ± 10.3 
(p=0.0080) 

77.5 ± 10.8 
(p < 0.0001) 

77.8 ± 11.0 
(p=0.00384) 

77.5 ± 10.2 
(p=0.1714) 

PEF, 
% dự đoán 

67.8 ± 22.4 82.1 ± 19.7 
(p < 0.0001) 

81.5 ± 19 
(p < 0.0001) 

81.0 ± 19.5 
(p < 0.0001) 

81.3 ± 18.0 
(p < 0.0001) 

81.6 ± 16.5 
(p < 0.0001) 
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Số liệu được trình bày dưới dạng trung bình ± độ lệch chuẩn. *giá trị p-value so sánh giữa mỗi lần tái khám với lần 
khám đầu tiên bằng kiểm định Student-t. FEV1: thể tích gắng sức thở ra trong giây đầu tiên; FVC: dung tích sống gắng 
sức; PEF: lưu lượng đỉnh. 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Hình 3. Tỷ lệ bệnh nhân có giới hạn luồng khí dai dẳng hoặc FEV1 < 60% qua 5 năm điều trị hen. 

  
3.4. Liều ICS và tỷ lệ tái khám của bệnh nhân 
 Tỷ lệ bệnh nhân dùng ICS liều cao (tương đương fluticasone propionate > 
500 µg/ngày) giảm có ý nghĩa thống kê từ 79.2% từ lần khám đầu tiên còn 31.4% 
trong năm 1 (p<0.0001), 31.7% trong năm 2 (p<0.0001), 35.6% trong năm 3 (p<0.0001), 
39.5% trong năm 4 (p<0.0001) và 27.2% trong năm 5 (p<0.0001) (Hình S2). Trong số 
1388 bệnh nhân, số bệnh nhân tái khám năm 1, năm 2, năm 3, năm 4, năm 5 lần lượt 
là 777 (56.0%), 436 (31.4%), 309 (22.3%), 197 (14.2%) và 128 (9.2%) (Hình 1). Trong 
phân tích nhị biến, các đặc điểm ban đầu sau có mối liên quan thuận với tỷ lệ bệnh 
nhân tái khám vào năm 1: cư trú ở tỉnh khác (p=0.0178); viêm mũi dị ứng (p=0.0059); 
BMI < 25 kg/m2 (p = 0.0219); có bảo hiểm y tế đồng chi trả (p = 0.0462); được kê đơn 
Fluticasone propionate (p=0.0111) (Bảng S5). Khi phân tích hồi quy logistic đa biến, 
chỉ có viêm mũi dị ứng liên quan độc lập với tỷ lệ bệnh nhân có tái khám vào năm 
1 (Bảng 4).  

Bảng 4. Mối liên quan giữa các đặc điểm ban đầu và tỷ lệ bệnh nhân tái khám vào năm 1. 

Đặc điểm cơ bản Có tái khám vào năm 1 OR hiệu chỉnh 
(KTC 95%) 

p-
value 

Địa phương khác (n=932) so với thành phố Hồ Chí Minh 
(n=456) 

537 (57.6%) 232 (50.9%) 1.26 (1.00-1.60) 0.0527 

Viêm mũi dị ứng (n=357) và không viêm mũi dị ứng 
(n=1031) 

220 (61.6%) 549 (53.3%) 1.40 (1.09-1.81) 0.0092 

BMI < 25kg/m2 (n=1182) và BMI ≥ 25kg/m2 (n=206) 670 (56.7%) 99 (48.1%) 1.20 (0.88-1.64) 0.2479 
Đồng chi trả bảo hiểm y tế (n=324) với không có bảo hiểm y 
tế đồng chi trả (n=1029) 

197 (60.8%) 561 (54.5%) 1.25 (0.966-1.62) 0.0957 

Fluticasone (n=919) và Budesonide (n=441) 534 (58.1%) 224 (50.8%) 1.21 (0.95-1.54) 0.1244 
ICS liều cao (n=1050) và không ICS liều cao (n=275) 606 (57.7%) 141 (51.3%) 1.18 (0.89-1.56) 0.2497 

 

 4. Bàn luận  
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 Nghiên cứu dời thực cho thấy nếu bệnh nhân hen được điều trị phù hợp, 
tỷ lệ hen kiểm soát hoàn toàn tăng lên rõ rệt, chức năng phổi tăng lên có ý nghĩa 
thống kê và tỷ lệ giới hạn luồng khí dai dẳng hoặc FEV1 < 60% giảm có ý nghĩa 
thống kê. Những cải thiện này xuất hiện từ tháng thứ 3 và được duy trì qua 5 năm 
quản lý hen. Các kết quả này minh chứng cho phát hiện từ một nghiên cứu trước 
đây cho thấy mức độ kiểm soát hen và chức năng phổi cải thiện sau 3 tháng và duy 
trì trong 1 năm [6]. Một nghiên cứu khác cho thấy ở bệnh nhân hen được điều trị 
ICS thường xuyên, FEV1 cải thiện trong vài ngày và đạt đến mức độ ổn định sau 2 
tháng [17]. Những cải thiện trong kiểm soát triệu chứng hen và chức năng phổi liên 
quan đến việc giảm tỷ lệ nhập viện hằng năm do hen hoặc đợt cấp hen như nghiên 
cứu này hoặc nghiên cứu GOAL [12]. 
 Việc không có sự khác biệt về đặc điểm cơ bản giữa bệnh nhân kiểm soát 
hen hoàn toàn và bệnh nhân không kiểm soát hay kiểm soát một phần vào năm 1 
hoặc năm 5 gợi ý rằng 60% bệnh nhân hen trên thực tế có thể kiểm soát hoàn toàn 
nếu họ được điều trị lâu dài thích hợp bởi các bác sĩ tuân theo hướng dẫn GINA. 
Điều này phù hợp với kết quả phân tích hậu kiểm của nghiên cứu GOAL, tỷ lệ bệnh 
nhân kiểm soát hoàn toàn theo GINA 2016 dao động từ 40-64% sau 1 năm điều trị 
ICS/LABA [12]. Hen kiểm soát hoàn toàn giúp giảm đáng kể nguồn lực y tế và chất 
lượng cuộc sống tốt hơn có ý nghĩa thống kê [10]. Tỷ lệ kiểm soát hen trong nghiên 
cứu này cao hơn các nghiên cứu trước có thể liên quan đến tiêu chuẩn kiểm soát 
hen được áp dụng trước đây và thuốc bệnh nhân điều trị. Trong nghiên cứu GOAL 
và nghiên cứu trước đây của chúng tôi, tỷ lệ kiểm soát hoàn toàn lần lượt là 41% và 
36.8% [6]. Trong các nghiên cứu trước đây, mức độ kiểm soát hen được xác định 
theo tiêu chuẩn GINA 2006 [7] nghiêm ngặt hơn (bao gồm FEV1 và/hoặc PEF là một 
trong các tiêu chí). Tỷ lệ kiểm soát hen hoàn toàn trong nghiên cứu này cao hơn so 
với các cuộc điều tra ở khu vực Châu Á-Thái Bình Dương năm 2011 (2%) [3] hoặc 
năm 2014 (17.8%) [2]. Trong những nghiên cứu dó, bệnh nhân hen từ cộng đồng, 
khoảng 62% bệnh nhân sử dụng thuốc kiểm soát hen [3], 13.9% sử dụng thuốc đều 
đặn trong tuần qua [2]. Trong các nghiên cứu này, bác sĩ điều trị áp dụng khuyến 
cáo GINA để điều trị hen phù hợp hơn.  
 Hầu hết (96.8%) bệnh nhân hen trong nghiên cứu này dùng ICS/LABA là 
thuốc kiểm soát trong lần đầu tiên đến khám bởi vì 93.2% bệnh nhân hen là trung 
bình và nặng. Những lý do giải thích tại sao không có nhiều bệnh nhân được nhận 
ICS đơn độc: bệnh nhân đến khám khi nặng ở mức bác sĩ khởi trị thuốc kiểm soát 
hen ở bậc 3; ICS đơn độc không có sẵn tại phòng khám khi cần kê đơn; và có thể bác 
sĩ thích kết hợp ICS/LABA hơn là ICS đơn độc. Fluticasone propionate được kê đơn 
như một thuốc kiểm soát hen gấp 2 lần budesonide trong nghiên cứu này là do sự 
sẵn có của thuốc tại phòng khám cũng như thói quen bác sĩ. Montelukast được sử 
dụng như một thuốc cộng thêm cho bệnh nhân hen ở bậc 3-5 hoặc như một thuốc 
kiểm soát hen đơn thuần cho bệnh nhân bậc 1-2. Trong nghiên cứu này, liều 
ICS/LABA giảm dần theo khuyến cáo của GINA [7]. Tỷ lệ bệnh nhân sử dụng ICS 
liều cao giảm dần từ 79.2% tại lần khám đầu tiên còn 27.2% sau 5 năm. Thuốc kiểm 
soát hen chứa ICS có thể được chứng minh là có lợi cho tất cả những người mắc hen 
bất kỳ tần suất triệu chứng [19]. ICS với tác dụng kháng viêm giúp giảm triệu chứng 
hen và cải thiện chức năng phổi, tác dụng của nó vẫn kéo dài, thậm chí với liều 
lượng thấp trong nghiên cứu này. Một loạt các nghiên cứu tổng quan hệ thống và 
phân tích cho thấy liều thấp ICS giúp bệnh nhân hen đạt 80-90% lợi ích có thể đạt 
được [20]. 
 Tỷ lệ bệnh nhân tái khám giảm dần đáng kể sau 1 năm. Phát hiện này phù 
hợp với phát hiện từ nghiên cứu cơ sở dữ liệu dược quốc gia ở Hoa Kỳ [21]. Trong 
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số 5504 bệnh nhân ban đầu dùng phối hợp Fluticasone Propionate/Salmeterol, chỉ 
có 8.8% bệnh nhân tiếp tục được kê thêm thuốc đó sau 1 năm [21]. Trong nghiên 
cứu của chúng tôi, có thể có nhiều nguyên nhân bỏ tái khám sau 1 năm. Thứ nhất, 
nhiều bệnh nhân chẩn doán hen sau đó chuyển về địa phương lãnh thuốc có bảo 
hiểm y tế đồng chi trả. Thứ hai, bệnh nhân hen hết triệu chứng sau khi dùng thuốc 
thuốc kiểm soát hen và họ ngưng khám. Đây là cách hành xử tự nhiên với hầu hết 
bệnh nhân hen. Một nghiên cứu tổng quan hệ thống cho thấy mức độ tuân thủ trung 
bình với ICS ở bệnh nhân hen từ 22-63% [22]. Thứ ba, tự chi trả và tiền thuốc kiểm 
soát hen cao có thể góp phần vào việc tuân thủ điều trị kém [23]. Trong nghiên cứu 
này, hầu hết bệnh nhân kê đơn ICS/LABA thay vì ICS đơn độc là thuốc kiểm soát 
ban đầu, xu hướng này tương tự ở Úc [24]. Lý do là hầu hết bệnh nhân trong các 
nghiên cứu đều bị hen trung bình hoặc nặng từ ban đầu. Để tăng mức độ tuân thủ 
điều trị hen, bác sĩ nên chia sẻ quyết định với bệnh nhân để tìm ra chế độ điều trị 
hen phù hợp [25,26]. 
 Có một số điểm mạnh trong nghiên cứu đời thực này. Đo hô hấp ký được 
thực hiện vào lần khám đầu tiên và lần tái khám giúp chúng tôi chẩn đoán hen 
chính xác hơn và đánh giá khách quan hơn đáp ứng điều trị [11]. Một trong những 
lý do chẩn đoán hen quá mức hoặc dưới mức là do thiếu đo hô hấp ký [27]. Tại các 
đơn vị chăm sóc sức khỏe ban đầu, chỉ một nửa trong số tất cả các chẩn đoán hen 
được xác nhận bằng đo hô hấp ký và ¼ số bệnh nhân được theo dõi hằng năm bằng 
hô hấp ký [28]. Nghiên cứu này cho thấy cải thiện chức năng phổi được duy trì qua 
5 năm, điều này khó được chứng minh bởi các nghiên cứu trước đây [29]. Tỷ lệ bệnh 
nhân bị giới hạn luồng khí dai dẳng giảm đáng kể từ 26.7% lúc ban đầu xuống 12.2% 
vào năm thứ 5 và tỷ lệ bệnh nhân có FEV1 < 60% giảm đáng kể từ 18.5% lúc ban đầu 
xuống 6.5% vào năm thứ 5. Chức năng hô hấp kém có thể do viêm đường thở không 
được điều trị [30]. FEV1 < 60% có thể liên quan đến tăng nguy cơ đợt cấp [31], suy 
giảm nhanh chóng chức năng hô hấp [32], bất chấp mức độ kiểm soát triệu chứng. 
Nghiên cứu theo dõi 5 năm đã chứng minh rằng phần lớn bệnh nhân mắc hen không 
được theo dõi cùng một phòng khám hô hấp ngoại trú, tuân thủ kiểm soát hen 
thường giảm theo thời gian [33]. Phát hiện này minh chứng khoảng cách giữa kỳ 
vọng của bác sĩ và hành vi thực tế của bệnh nhân [34]. Nghiên cứu theo dõi 5 năm 
cho thấy chúng ta cần làm nhiều việc hơn để gia tăng tỷ lệ bệnh nhân hen được 
kiểm soát hoàn toàn như mục tiêu của GINA [1]. Trong số bệnh nhân tuân thủ dùng 
thuốc kiểm soát hen, chỉ có 59.5% kiểm soát hoàn toàn sau 5 năm điều trị. Bệnh nhân 
hen cần được quản lý cá thể hóa, trong đó các quyết định điều trị được dựa vào các 
đánh giá khách quan bao gồm các đặc tính có thể điều trị được [35].  
 Nghiên cứu này có một số hạn chế. Thứ nhất, số liệu của vài biến số nghiên 
cứu bị thiếu vì đây là nghiên cứu hồi cứu dựa trên cơ sở dữ liệu. Tuy nhiên, bằng 
cách phân tích kết cục trong cùng đối tượng theo thời gian thì kết quả nghiên cứu 
vẫn có giá trị. Thứ hai, chúng tôi không biết điều gì xảy ra ở những bệnh nhân 
không tái khám. Tuy nhiên, không có sự khác biệt của các đặc điểm lâm sàng cơ bản 
nào ngoại trừ viêm mũi dị ứng giữa bệnh nhân khám và không tái khám vào năm 
1. Phát hiện này gợi ý rằng nếu bệnh nhân hen tiếp tục điều trị thích hợp, mức độ 
kiểm soát hen của họ sẽ duy trì theo thời gian, bất kể đặc điểm lâm sàng của họ. 

5. Kết luận 
 Tóm lại, phát hiện và theo dõi sát sao hơn bệnh nhân hen bằng cách cung 
cấp cho bệnh nhân phương pháp điều trị phù hợp theo khuyến cáo GINA giúp cải 
thiện mức độ kiểm soát triệu chứng hen sau 3 tháng và sự cải thiện này duy trì qua 
5 năm. Sự cải thiện này sẽ mang lại lợi ích cho kết quả điều trị hen và giảm gánh 
nặng hen trên toàn thế giới.  
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 Tài liệu bổ sung: Có thể tải xuống thông tin bổ trợ sau tại: hĴps://www. 
mdpi.com/article/10.3390/jpm13050809/s1, hình S1. Tỷ lệ các mức độ kiểm soát hen 
khác nhau qua 5 năm điều trị 121 bệnh nhân tái khám vào năm 5. Hình S2. Tỷ lệ 
bệnh nhân dùng ICS liều cao (tương đương fluticasone propionate > 500µg/ngày). 
Bảng S1. Mức độ kiểm soát hen theo GINA 2006. Bảng S2. Mức độ kiểm soát hen 
theo GINA 2016. Bảng S3. Mối liên quan giữa đặc điểm cơ bản và tỷ lệ bệnh nhân 
hen được kiểm soát hoàn toàn năm 1. Bảng S4. Mối liên qua giữa đặc điểm cơ bản 
và tỷ lệ bệnh nhân hen kiểm soát hoàn toàn vào năm 5. Bảng S5. Mối liên quan giữa 
đặc điểm cơ bản và tỷ lệ tái khám năm 1. 
 
Đóng góp tác giả: Ý tưởng nghiên cứu: N.V.T., V.T.T.Q., N.H.P. and L.T.T.L.; 
phương pháp nghiên cứu N.V.T., V.T.T.Q., N.H.P. and D.V.D.; Phân tích số liệu: 
N.V.T., D.V.D. and A.T.D.-X.; Điều tra lâm sàng: N.V.T., V.T.T.Q., N.H.P. and 
L.T.T.L.; viết – tổng hợp – chỉnh sửa, N.V.T., V.T.T.Q., L.T.T.L. and A.T.D.-X. ; giám 
sát, L.T.T.L; quản lý dự án: N.H.P.; tìm kinh phí, L.T.T.L. Tất cả các tác giả đều đã 
đọc và đồng ý với phiên bản xuất bản của bản thảo. 

 Kinh phí: Nghiên cứu này được tài trợ bởi công ty AstraZeneca Việt Nam, số tài 
trợ: ESR-16-12412. 
Hội đồng Đạo đức trong Nghiên cứu Y sinh: Nghiên cứu được thực hiện theo 
Tuyên bố Helsinki và được phê duyệt bởi Hội đồng Đạo đức Nghiên cứu Y sinh 
bệnh viện Đại học Y Dược Thành phố Hồ Chí Minh (số: 52/GCN-HDDD, ngày chấp 
thuận: 19 tháng 07 năm 2017). 
Giấy chấp thuận: Đồng thuận bệnh nhân được bỏ qua vì đây là nghiên cứu hồi cứu 
và các dấu hiệu nhận dạng được ẩn danh. 
Tính khả dụng dữ liệu: Tất cả dữ liệu không được công bố trong bài báo này sẽ 
được cung cấp theo yêu cầu bất kỳ nhà nghiên cứu nào đủ điều kiện.  
Lời cảm ơn: Tác giả xin chân thành cảm ơn tập thể cán bộ khoa thăm dò chức năng 
hô hấp, bệnh viện Đại học Y dược Thành phố Hồ Chí Minh, Việt Nam vì đã quản 
lý bệnh nhân hen và cung cấp số liệu trong bệnh án cho nghiên cứu. Nhóm tác giả 
xin cảm ơn Phương Lễ Trí, Nguyễn Thị Xuân Khanh từ công ty AstraZeneca Việt 
Nam vì những ý kiến và nhận xét về nghiên cứu này. 
Xung đột lợi ích: Nguyễn Văn Thọ, Vũ Trần Thiên Quân, và Lê Thị Tuyết Lan đã 
nhận phí diễn giả từ công ty AstraZeneca, Boehringer  Ingelheim, Novartis, và GSK. 
Đỗ Văn Dũng, Nguyễn Hòang Phú, Đinh Xuân Anh Tuấn không có xung đột lợi 
ích. Các tác giả khẳng định không có xung đột lợi ích nào trong nghiên cứu này. 
Các nhà tài trợ không có vai trò nào trong thiết kế nghiên cứu, thu thập, phân tích 
hay giải thích dữ liệu; trong quá trình viết bản thảo, hay trong quyết định công bố 
kết quả. 
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Tuyên bố miễn trừ trách nhiệm/Lưu ý từ nhà xuất bản: Các tuyên bố, ý kiến và dữ liệu có trong tất cả các ấn phẩm là 
của (các) tác giả và (những) người đóng góp chứ không phải của MDPI và/hoặc (những) người biên tập. MDPI và/hoặc 
(những) biên tập viên từ chối trách nhiệm đối với bất kỳ tổn hại nào đối với người hoặc tài sản phát sinh từ bất kỳ ý 
tưởng, phương pháp, hướng dẫn hoặc thành phẩm nào được đề cập trong nội dung.  

 


