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TOM TAT

H6i chirng chéng |ap hen-COPD (ACOS) dworc déc trwng b&i gidi han ludng khi
khéng héi phuc; bénh nhan vira c6 vai triéu chirng cta bénh hen vira c6 vai triéu
chirng ctia bénh COPD. ACOS c6 thé la mét kiéu hinh dac biét cia mét nhém
bénh tac ngh&n dwéng thé man tinh, trong dé hen va COPD la hai thai cwc ciaa
nhom bénh nay. Lwu hanh do caa ACOS dweoc bao cdo khac nhau do céac tac gia
ap dung céac tiéu chuan khac nhau dé chan doan bénh. Bénh nhan bi ACOS st
dung nhiéu nguén lwc y té. Ho c6 nhiéu bién cé bét Igi hon so v&i bénh nhan bij
hen hoac COPD don thuan. Chan doan ACOS hién 1a mét thach thirc cho céac bac
silam sang b&i vi hién khdng cé cac dau an sinh hoc cu thé dé phan biét ACOS
v&i hen hoac COPD. Céach tiép can chan doan ACOS tuy thudc vao tién can bénh
ly cta bénh nhan: ho da dwoc chan doan hen hoac COPD trwéc dé hodc chwa
dwoc chan doan bénh tac nghén dwéng thé man tinh. Ca thé héa diéu tri nén
dworc 4p dung cho ACOS dé dat hiéu qua diéu tri téi wu v&i tac dung phu téi
thiéu. Trong bai bao nay, ching t6i hé théng lai cac tiéu chuan chan doan ACOS
dworc str dung trong cac nghién cteu trwde day, goi y cach tiép can thwe té cho
viéc chan doan va diéu tri ACOS va néu |én cac cau héi nghién ctreu lién quan dén
ACOS.

T khéa: ACOS, hen, bénh phdi tdc ngh&n man tinh, bénh tdc nghén dwong thé, kiéu hinh

Tr viét tat: COPD, bénh phéi tic nghén man tinh; ACOS, héi chiing chéng 1ap hen-COPD;
DLco, kha nang khuech tan khi CO cla ph0| FEV,, thé tich thd ra gang strc trong giay dau tién;
FVC, dung tich sbng gang strc; GINA, Chién lwoc toan cau vé hen; GOLD, Chién lwoc toan ciu
vé bénh phdi tdc nghén man tinh; HRCT, CT d6 phan giai cao; ICS, corticosteroid danh hit;
LABA, thudc kich thich beta-2 tac dung kéo dai; LAMA, thubc déi khang thu thé muscarinic tac
dung kéo dai; LTRA, thubc dbi khang thu thé leukotriene; PEF: lwu lwong thé ra dinh; SABA,
thude kich thich beta-2 tac dung ngan; SAMA, thubc doi khang thu thé muscarinic tac dung
ngan.
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GIOI THIEU
Hen va COPD la 2 bénh phéi man tinh thwéng gap nhét tai cac phong kham hé hap.:?
Chung cé d&c diém chung la tinh trang viem man tinh va tai céu truc dwong dan khi,
nhwng ching khac nhau trong ban chét cua hién tuo’ng viém, c4u trac phdi co lién
quan, va noi chii yéu xay ra cac bién déi bénh hoc.® Cac khac biét nay dwoc thé hién ré
rang khi chiing ta so sanh mét ngudi tré khdng hit thude 14 ma bi hen véi mot ngudi
I&n tudi c6 hat thube 1a ma bi COPD. Tuy nhién, thinh thoang chiing ta rat khé ma chan
doan phan biét duwgc hen véi COPD, dac biét & nguoi Ién tudi da hoac dang hut thubc
14.* Mot d& an phéi hop gitra Chién lwoc toan ciu vé hen (GINA) va Chién lwvoc toan
cau vé COPD (GOLD) da mé ta Hoi chirng chdng 14p hen-COPD (ACOS) nhw sau:
“ACOS duwoc dic trweng bdi gidi han ludng khi khéng héi phuc; bénh nhan vira co vai
triéu chirng cta bénh hen vira c6 vai triéu chirng cta bénh COPD. Do d6, ACOS dugc
nhan biét bang cac triéu chirng vira gibng bénh hen vira gidng bénh COPD”.* M6 ta
nay nghe c6 vé trc quan nhuwng rat khé ap dung vao thuc hanh [am sang hang ngay.
Vi ACOS c6 cac dac diém chong Iap voi hen va COPD,® ACOS c6 thé 1a mot kiéu
hinh d&c biét ctia mdt nhém bénh tac nghen dwdng tho’ man tinh, trong do6 hen va
COPD la hai thai cyc clia nhém bénh nay.® ’ Cac yéu td nguy co do di truyén, co ché
bénh sinh, bién déi bénh hoc, dac diém lam sang, dap tng diéu tri va tién lvong cia
ACOS van chwa ré. Trong bai b4o nay, ching tdi hé théng lai cac tiéu chuan chan doan
ACOS dwoc str dung trong cac nghién ctru trwde day, goi y cach tiép can thuc té cho
viéc chan doan va diéu tri ACOS va néu |én cac cau héi nghién cru lién quan dén
ACOS.

TIEU CHUAN CHAN POAN VA LUU HANH PO CUA ACOS

ACOS van chwa dwoc dinh nghia ré rang® ° va dwoc biét dén véi nhiéu tén goi khac
nhau, bao gédm hdi chirng chdng 1ap hen va COPD,° kiéu hinh hén hop hen-COPD,*
hen két hop voi COPD,* ddng méc hen va COPD,* hodc COPD c6 triéu chirng hen.™
Tuy nhién, ACOS la tén goi thwérng dwoc sir dung nhét.

Khi téng két cac nghién ctru tredc day, ching tdi thay lwu hanh d6 ciia ACOS duwoc
b&o céo rat khac nhau bdi vi, tly thudc vao thiét ké va dan sé nghién ctru, cac tac gia
da st dung céc tiéu chun khac nhau dé chan doan ACOS (Bang 1).2%**1>2% Trong sé
cac bénh nhan da dwoc chan doan hen trwdc day, bénh nhan dwoc chan doan mac
bé&nh ACOS khi c6 biéu hién viém phé quan man tinh (ho kéo dai it nhat 3 thang trong it
nhat 2 ndm) va/ho&c gidm kha nang khuéch tan khi CO cla phéi (DLco), Iwu hanh d6
clia ACOS |a 29%.%% Trong sb cac bénh nhan dwoc chan doan COPD trwéc day, bénh
nhan dwoc chan doan ACOS néu c6 tién can da tirng dwoc bac si chan doan mac bénh
hen treéc 40 tudi'®, Iwu hanh d6 ACOS Ia 13%; lwu hanh dd ACOS tang I&n 55% néu
bénh nhan c6 bét ky tiéu chuan nao clGa bénh hen.” Tuy thudc vao tién can da tirng
tiép xdc v&i khéi thude 1a hodc khéi chat dbt sinh khéi, lwu hanh dd ctia ACOS dao dong
tr 5% dén 21% khi bénh nhan thdéa it nhat 2 tiéu chuan chinh hodc mot tiéu chuan
chinh va 2 tiéu chuan phu phti hgp hen nhw dworc trinh bay trong Bang 1.*® Trong dan
sb chung, lwu hanh d6 ctia ACOS la 1.8% trong nghién clru PLATINO tai Chau My La
tinh khi ACOS dwoc chan doan dwa vao triéu chirng 1am sang va hé hap ky.?* Tai Hoa
Ky, lwu hanh d6 ctia ACOS la 2.7% khi ACOS dwoc chin doan dwa vao tién can da
tirng dwoc bac si chan doan tirng mac hen va mac COPD.?
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Bang 1 Lwu hanh d6 ctia ACOS tlr c4c dan sb nghién ciru khac nhau véi cac tiéu chuan chan doan khac

nhau
Nghién ciru Do tudi Tiéu chuan chan doan Lwu hanh dé
Twr dan sé la nhivng bénh nhan dwoc chan doan hen trwéc dé
Milanese va >65tubi  Ting dwoc bac si chan doan méc bénh hen + triéu chirng 29%
cs, 20143 kinh dién cta viém phé quan man va/hodc DLco < 80%
de Marcova  20-84tudi Tién can tirng dwoc bac si chan doan hen + tién can tirng 16-61%
cs, 2013" duwoc bac si chan doan COPD
Ttr dan sé la nhivng bénh nhan dwoc chan doan COPD trwéc dé
Golpe vacs, >40tudi It nhat 2 tiéu chuan chinh ho&c 1 tiéu chuan chinh kém 2 5.0% néu tiép
2014 tiéu chuén phu. xuc khéi
Tiéu chuan chinh: FEV, sau GPQ tang = 15% va = 400 m| thuéc 14;
so véi truéc GPQ, FENO > 40 ppb, va c6 tién can hen. 21.3% néu
Tiéu chuan phu: ting IgE huyét thanh, tién can di ’ng, va  tiép xtc khéi
FEV; sau GPQ téng = 12% va = 200 ml so véi truéc GPQ  chét dét sinh
& it nhat 2 Ian thie. khoi
Miravitlles va > 40 tudi Twong ty Golpe va cs ngoai trir “FENO > 40 ppb” duogc 6.5%
cs, 2014% thay bang “tang bach cAu ai toan trong dam”.
K|taguch| va 71+ 1tubi COPD giai doan 2-4 (post-BD FEV,/FVC < 0.70 va FEV; < 27%
cs, 2012%° 80%) + tirng c6 triéu chirng gibng hen (nhirng dot khé thé,
kho khé, ho, va nang nguc thwdng nang I1én vao ban dém
hodc gan sang)
Hardin va cs, 45-80 tudi COPD giai doan 2-4 (post-BD FEV,/FVC < 0.70 va FEV; < 13%
2011"%° 80%) + tién can tirng dug'c bac s chan doan hen trudc 40
tudi
Marshvacs, >50tudi  COPD (post-BD FEV,/FVC < 0.70) + bt ky tiéu chuan nao 55%
2008% phil hop hen (FEV, sau GPQ tang = 15%, PEF dao dong >
20% trong 1 tuan theo ddi, va dugc bac si chan doan hen
do c6 triéu chirng phu hop hodc tirng st dung thudc dang
hit trong 12 thang qua)
Tt dan sé la nhivng bénh nhan dwoc chan doan hoic hen hodc COPD
Fu va cs, >55tubdi  Triéu chirng hd hap phiu hop + nghiém phép kich thich phé 56%
2014" quan dwong tinh va/hodc nghiém phap gidn phé quan
dwong tinh + post-BD FEV,/FVC < 70% va post-BD FEV, <
80%
Andersenva  >34tudi  Tung diéu tri hen + tirng diéu tri COPD trong qué trinh theo 16.1%
cs, 2013" dai
Kauplpl va cs, 18-85tudi COPD (post-BD FEVl/FVC < O.?O hoac post-BD FEV,/FVC 14.6%
2011 < 88% GTDD) + bat ky tiéu chuan nao phu hgp hen (FEV,
sau GPQ tang = 12%, PEF sau GPQ tang = 15% hoac PEF
dao déng trong ngay = 20%, va FEV; giam = 15% khi lam
nghiém phap gang strc)
Tl dan sé chung
Menezes va >40tuéi  COPD (post-BD FEV,/FVC < 0.70) + tiéu chuan chan doan 1.8%
cs, 2014* hen (kho kheé trong 12 thang qua + FEV; hodc FVC sau
gidn phé quan tang = 200 mL va = 12%)
Chungvacs, > 19 tubi  FEV,/FVC < 0.70 + tién can c6 kho khé hodc thé huyt sdo 2.3%
2014 trong 12 thang qua
Diaz-Guzman = 25 tudi Tra 1o CO cho ca 2 cau héi sau: “Cé bao gi®r bac si noi 2.7%

va cs, 2011

rang ban bi bénh hen?” va “C6 bao giv bac sT néi rang ban
bi bénh viém phé quan man tinh hodc khi phé thiing phoi?”

COPD, bénh phdi tac nghén man tinh; ACOS, héi chirng chong lap hen-COPD; DLco, kha nang khuech
tan khi CO cla phéi; FENO, ndng d NO trong khi thé ra; FVC, dung tich séng gang stc; FEV, thé tich
khi thé ra gang strc trong 1 gidy dau tién; PEF, lwu lwong thé ra dinh; post-BD, sau gidn phé quan.
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GANH NANG BENH TAT CUA ACOS

Ganh nang kinh té

Bénh nhan ACOS sir dung mét ti 1& I&n ngudng lwc y té c6 sén. Ho bi nhap vién thudng
xuy&n hon bénh nhan hen hodc COPD don thuan,*® tir 46 dan dén chi phiy té cao hon
do chi phi nhap vién chiém phan I&n nhét trong téng chi phi y té & bénh nhan COPD.%
M6t nghién ctru hdi cru da chi ra rang bénh nhan ACOS chiu chi phi y t& cao hon vi ho
str dung nhiéu dich vu chdm séc y t& hon bénh nhan COPD don thuan.?® Mot nghién
ctru gan day, st dung di¥ liéu ndm 2009 ctia Co Quan B&o Hiém Québc Gia Han Quéc,
cho thay rang ti 1& kham cap clru hodc nhap vién hodc nhap khoa hdi strc cao hon &
bénh nhan ACOS so v&i bénh nhan COPD don thuan.?” Trong s nhitng ngudi stv
dung bao hiémy té Medicaid cGa Hoa Ky, bénh nhan ACOS st dung nhiéu hon & b4t
ky dich vu y t& nao (kham phong mach, dich vu ndi hodc ngoai tr) so véi bénh nhan
hen ho&c COPD don thuan. Trong nghién ctru nay, bénh nhan dwoc phan loai ACOS
néu ho da tirng it nhat mdt 1an nhan thudc diéu tri COPD va it nhat mét 1an nhan thubc
diéu tri hen,? chi phi y t& hang n&m trung binh & bénh nhan ACOS ($14,914) cao hon
so v&i bénh nhan hen ($2,307) hodc COPD ($4,879).%

Ganh nang bénh tat

Vi ACOS thworng gdp & ngudi Ién tudi, bénh nhan ACOS thwdng c6 nhiéu van dé 1am
anh hwéng xau dén strc khoe ctia ho.?® Bénh nhan ACOS thudng khé thé nhiéu hon,
kho khé nhiéu hon, c6 nhiéu dot kich phat hon, cé chat lwong sdng lién quan dén ho
hap thap hon va cé mirc do hoat dong thé lwc thadp hon bénh nhan COPD don thuan.'®
30.31 M6t nghién ctvu da trung tam cho thay rdng bénh nhan COPD c¢6 co dia dj tng,
mot dac diém ctia ACOS, hay bi ho man tinh va khac dam hon bénh nhan COPD khéng
c6 co dia dj (rng.*? Mot nghién ctru quan sat khac cho thay rédng bénh nhan ACOS cé
murc do khé théd mMRC (modified Medical Research Council) (1.26 + 0.98 so véi 0.99 +
0.88, P = 0.01) cao hon va ti I& c6 it nhat mét dot kich phat ndng trong nam qua (42%
so v&i 18%, P < 0.01) cao hon bé&nh nhan hen don thuan.?

Ty |lé tr vong

Két qua cac nghién ciru lién quan dén ti 1 tr vong do ACOS thi khéng théng nhét.
Trong mot nghién ctru theo dbi doc 4 nam, ti 1é t&r vong khéng khac nhau gitra bénh
nhan ACOS, hen va COPD (P = 0.320)." Tuy nhién, nghién ctru nay cé nhwoc diém la
c& mau nhé va chi dwoc theo dbi trong thei gian twong dbi ngén. Trong mét nghién ctru
theo ddi doc khac qua 18 nam, bénh nhan ACOS c6 nguy co tir vong cao nhat véi ti sb
nguy co (hazard ratio-HR) 1a 1,83 (KTC 95%: 1,34—2,49), tiép dén la COPD don thuan
(HR 1,44, KTC 95%: 1,28—1,62) va cudi cung la hen don thuan (HR 1,16, KTC 95%:
0,94—1,42) khi so v&i bénh nhan khdng méc bénh tac nghén dwdng thd man tinh. Mirc
do khac biét nay gidm xuéng sau khi hiéu chinh cho chirc ndng phdi ban dau, nhung
bénh nhan ACOS van c6 nguy co tlr vong cao nhat (HR 1,45, KTC 95%: 1,06—1,98),
tiép dén la COPD don thuan (HR 1,28, KTC 95%: 1,13—1,45) va cudi ciing |a hen don
thudn (HR 1,04, KTC 95%: 0,85—1.27).%

SINH BENH HOC ACOS
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C6 sy chong 14p vé di truyén, mé bénh hoc va réi loan chirc ndng gitra hen va COPD.*

33 ACOS dwong nhu 1a trwong hop déc biét bat nguén tir sw twong tac cta nhing réi

loan vé di truyén, mé bénh hoc va chirc néng trong hen hodc COPD.

Christenson va cdng s, bang cach dung cac bd dir liéu hen va COPD, cho thay rang

dau an cac gene lién quan dén hen tang Ién r rét & bénh nhan COPD khéng c6 tién
can hen nhwng c6 cac triéu chirng giong hen.®

V& mé bénh hoc, nhirng bién dbi cau truc trong duweng dan khi nhé gop phan gay ra
kiéu hinh chéng 14p gitra hen va COPD.3* Hen va COPD c6 céc biéu hién chung tai lop
biéu mo: tang san té bao dai (goblet cell) va tang san té bao gai (squamous cell). Tai
I&p mang nén (the reticular basement membrane), bénh nhan COPD co triéu ching
giong hen co I6p man nén day hon bénh nhan COPD khong co triéu chirng giong hen.
Khéi lwgng co tron phé quan téng I&én trong COPD, nhwng khéng ndi bat bang trong
hen.®* Nhirng bién dbi ciu trdc nay cé thé biéu hién trén CT 1dng ngwe dd phan gidi cao
(HRCT). Bénh nhan ACOS c6 & khi nhiéu hon trén CT chup & thi thé ra,*® c6 mirc d6
khi phé thiing nhe hon va cé thanh phé quan day hon trén CT chup & thi hit vao hon
bénh nhan COPD don thuan.*

Vé l1am sang, ACOS c¢ céc yéu t6 nguy co’ chinh giéng véi hen va COPD. Tang dap
&ng phé quan, mot dac diém cta hen, dwoc xem nhw la mot yéu té nguy co gay COPD
bén canh tudi gia va hit khi doc hai.® 8o, ngudi 16, tién c&n hen va tiép xtc man tinh
v&i khéi thube 14 hodc khoi chéat dét sinh khéi co thé twong tac véi nhau dé tdng nguy
co tc nghén dworng dan khi khong héi phuc,®*° mot d&c diém quan trong ctia ACOS.
Hat thubc 14 c6 thé 1am thay dbi kiéu viém dwdng thé trong hen tr tdng bach cau &
toan thanh tang bach cau da nhan trung tinh véi sé lwong té bao CD8" ting, do dé trd
thanh kiéu viém thwérng thay trong COPD.** Bénh nhan hen c6 hat thudc 14 cé sb lwong
té bao dai nhiéu hon, s lwvong dwdng bao nhiéu hon, sé lwgng bach cu ai toan it hon
va |&p biéu md day hon bénh nhan hen chwa bao gid hat thubc 14.** ACOS tré nén phé
bién hon & nguoi I6n twdi.** 2% 2" Pidu nay c6 thé do ngudi 16N tudi co thoi gian tiép
xuc véi di nguyén dai hon, hoac tiép xic kéo dai véi cac kich thich trong méi trwdng
nhw 6 nhiém khéng khi va hat thube 14 thu déng, hodc do c6 nhirng bién ddi sinh Iy hoc
trong phdi lién quan dén tudi gia.*®

CHAN DOAN ACOS THEO CACH TIEP CAN BAC THANG
Bénh nhan ACOS thudng dwoc chan doan ltc 40 tudi hodc hon.** Triéu chirng cla ho,
nhw ho c6 dam, kho khé va khé thé, thuwong dai ddng nhwng co thé thay dbi theo thei
gian. Khi diéu tri bang thuéc gidn phé quan va/hoac corticosteroids hit (ICS), cac triéu
chirng nay thwdng gidm moét phan, nhung dang ké.* Bénh nhan ACOS thudng cé gidi
han luéng khi thé dai ddng nhwng dao dong mét cach tw nhién hodc do diéu tri.t

Chan doan ACOS la mét thach thire vi hién chwa cé cac dau an sinh hoc cu thé dé
phan biét ACOS véi hen va COPD.* Vi mét yéu té don thuan, nhuw triéu chirng ho hép
hodc két qua ho hap ky, khédng du dé phan biét gilra hen COPD va ACOS,’ d4c biét &
ngwdi lon tudi*® va & nguwoi da hoac dan% hat thube 14,%’ cac tiéu chuan chinh va phy
da dwoc dé xuat dé chan doan ACOS.* #* Tuy nhién, cac tiéu chudn nay van khéng
chéc chan va bac si thuweng thay déi chan doan trong qua trinh theo ddi bénh nhan.
Trong lam sang bac si cé thé gap phai thach thirc chan doan ACOS & 2 nhém bénh
nhan sau: bénh nhan hen c6 tdc nghén dwong dan khi khdng héi phuc va bénh nhan
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COPD c6 tién can hen. Ching tdi dé xuét cach tiép can thuc té cho 2 nhém bénh nhan
dé nhuv sau:

Bénh nhan dwoc chan doan hen trwéc d6

ACOS nén dugc xem xét & bénh nhan hen cé cac yéu tb nguy co gay gidi han luéng
khi thé dai déng (tc nghé&n dweng dan khi cb dinh): hen khéi phat lic nhé véi tinh
trang kho khé trwdng dién tir nhirtng ndm dau doi cho téi tudi trwdng thanh,* hen kéo
dai nhung khéng dwoc diéu tri bang ICS,*® hen khéi phat & tudi trwdng thanh,* va hen
néng hoac hen kho trj.>

CéAch tiép can bac thang c6 thé ap dung dé chan doan ACOS & bénh nhan hen ¢
tdc nghén duwong dan khi cb dinh (Hinh 1). Chung t6i dé& xuét rang, tat ca bénh nhan
hen c6 hoi chirng tac nghén nén dwoc diéu tri thir trong 3—6 thang bang ICS liéu cao
két hop véi thubc dan phé quan tac dung dai (LABA) va kém céac thube khac dé téi wu
héa chirc ndng phdi va dé loai trir hoi chirng tac nghén cé hdi phuc.! Thubc két hop
ICS/LABA c6 thé chi dinh cho bénh nhan chwa bao gi® dung ICS. Bé&nh nhan da ting
dung ICS hodc thubc két hop ICS/LABA it nhat 3 thang trwdc khi kham bénh co thé
xem xét dung kém céac thuéc khac nhw thube déi khang thu thé muscarinic tac dung dai
(LAMA);>* thuéc khang thu thé leukotriene (LTRA);** ** hodc thubc két hop kich thich
beta-2 tac dung ngén (SABA) va khang thu thé muscarinic tac dung ngang (SAMA) kém
theophylline phéng thich cham néu khong c6 LAMA.! Trong qua trinh theo d&i, bénh
nhan nén dugc danh gia dé bao dam rang ho tuan tha diéu tri tred'c khi 1ap lai ho hap
ky ¢ thip thuoc gian phe quan. ACOS |a mdt chan doan c6é thé néu tac nghén dwong
dan khi van khong héi phuc sau qua trinh diéu tri thir. Chlng t6i cdng nhan rang cac
thudc va thdi gian diéu tri thtr dwoc khuyén céo nhw trén 14 con ban cai va nén duwoc
kiém chirng trong cac nghién clru twong lai.

Chéan doan ACOS dwoc chap nhan néu bénh nhan cé tién can hit khi doc hai® va/
hodc c6 diu hiéu khi phé thiing trén HRCT hodc cé DLco gidm.*® Hién van chua rd 1a
bénh nhan hen cé hdi chirng tac nghén cé dinh nén dwoc phan loai 1a hen hay |a
ACOS. Theo quan diém ching ti, b&nh nhan hen cé héi chirng tdc nghén cé dinh nén
dwoc phan loai la ACOS néu ho da tlrng phoi nhiém vai khi déc hai nhw khoi thuéc 14
hodc khoi chat a6t sinh khdi. Néu khéng tiép xuc khi doc hai trwéc dé, ho nén duoc
phan loai 1a hen. Viéc héi k¥ tién can tiép xtc khi ddc hai la rat quan trong. Vi du, phu
ni¥ A chau bj hen dai ddng nén duwoc khai thac tién can hit khoi thudc 14 thu déng. Nam
khéng hat thubc 14 nhwng bi hen dai ddng nén dwoc khai thac tién can tiép xic véi bui
ho&c hoa chéat nghé nghiép. HRCT va DLco ¢6 thé gitp chan doan phan biét ACOS vai
hen. Tuy nhién, gia tri nguwdng cta mc do khi phé thiing trén HRCT hoéc cta DLco dé
chan doan phan biét 2 bénh nay van chwa dwoc thiét 1ap.
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Bénh nhan hen c6 héi chirng tdc nghén
(FEV4/FVC sau GPQ < 0.70)

I

( Diéu tri thir v&i ICS/LABA (ICS liéu cao)
+ LAMA; £ LTRA; hoac
L 1+ SABA/SAMA + theophylline phéng thich cham

I

[ Hen tai kham sau 2—4 tuan I8
. (Banh gia dap trng lam sang, tuan thu dieu tri, kj nang dung binh hit)

quansau 3—6 thang

|

Téc nghé&n duwong dan khi cb dinh (FEV4/FVC
sau GPQ < 0.70 va FEV1 < 80%)

[ Lap lai H6 hép ky co thir thubc gian phé ]

Khéng Cé
Khoén N , N .
Hen Tién can tiép xtc khi hat doc hai
Co6 khi phé thiing trén HRCT hodc DLco giam

Giam liéu ICS va theo Co
hwong dan GINA

[Chép nhan ch&n doan ACOS ]

I

[ Theo khuyén céo diéu tri ]

danh cho ACOS
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Hinh 1. Lwu d& chan doan ACOS & bénh nhan dwoc chan doan hen trudc do.

FEV;, thé tich thé ra géng strc trong gidy dau tién; FVC, dung tich séng gang strc; ICS,
corticosteroid danh hit; LABA, thudc kich thich beta-2 tac dung kéo dai; LAMA, thubc dbi khang
thu thé muscarinic tac dung kéo dai; LTRA, thubc dbi khang thu thé leukotriene; SABA, thubc
kich thich beta-2 tac dung ngén; SAMA, thudc déi khang thu thé muscarinic tac dung ngan;
HRCT, CT dd phan giai cao; DLco, khd ndng khuéch tan khi CO cutia phdi; GINA, Chién lwoc
toan cau vé hen.

Bénh nhan dwoc chan doan COPD trwéc dé

Béc si cé khuynh hwdng gan bénh nhan hen ¢ héi chirng tdc nghén cb dinh cho
COPD hon la gan bénh nhan COPD c¢6 héi chirng tdc nghén héi phuc mét phan cho
hen.>* Do d6, mot bd phan bénh nhan dwoc chin doan COPD trwdc do thuwe ra | hen
hodc ACOS; nhirng bénh nhan nay nén dwoc nhan dang béi vi chiing c6 cac diéu tri
d&c hiéu khac nhau.> Viéc st dung nhirng ddc diém sau dé chin doan phan biét
ACOS v¢&i COPD da duoc xem xét.

Tién can dwoc bac si chan doan hen trudc 40 tudi da dwoc dé xuat dé chan ACOS
trong sb nhitng bénh nhan COPD.* Tuy nhién, tién c&n nay do bénh nhan cung cép co
thé khéng dang tin cay & cac bénh nhan = 40 tudi tai cac co s& y té tuyen dau vi sai
léch nhé lai hodc khéng dwoc xac dinh bang do chirc nang ho h&p.*® Hon niva, tién can
bi hen cé thé khéng di dé phan biét ACOS véi COPD béi vi khéng phai tat ca bénh
nhan hen déu cé triéu chirng hen dién hinh va déu dap &ng véi ICS—nghia la khéng
phai tit ca bénh nhan hen da tirng dwoc chan doan xac dinh hen.? Bac s c6 thé can
phai héi ba me bénh nhan vé tién can hen Itc nhd cta bénh nhan vi gan phan nira
bé&nh nhan hen Itc nhd khdng biét minh bj hen t nhd.>” HAi bénh st c&n than dé nhan
blgt bé&nh nhan tirng co triéu chirng hen c6 thé gidp khang dinh tién can bi hen trwdc 40
tudi.

Ho6 hap ky c6 thtr thubc gidn phé quan nén duoc thuc hién thwdng quy vi test gidn
phé quan dwong tinh la mét trong nhikng tiéu chuén dé phan biét ACOS véi COPD. 4
Tuy nhién, can can than khi phan tich két qua test gidn phé quan & bénh nhan COPD vi
ti 1& co test dwong tinh dao ddng tuy theo tiéu chudn nhw thé nao 13 test dwong tinh;
mot s& bénh nhan COPD c6 thé c6 chwc nang phdi hdi phuc dang ké néu dung céac
thuéc gidn phé quan tac dung nhanh.>®

Sb lweng bach ciu &i toan trong dam kich thich c6 the hlru ich trong viéc phan biét
ACOS v&i COPD. Bénh nhan ACOS c6 s6 lwong bach cu ai toan trong dam nhiéu hon
bénh nhan COPD don thuan.?® *° Tuy nhién, chi c6 mét sb it bénh vién 1am dwoc xét
nghiém dém té bao bach cau &i toan trong dam va sb lwong bach cau &i toan trong dam
ctia mdt bénh nhan nhét dinh cé thé khéng 6n dinh theo thoi gian.®

KHUYEN CAO CHO PIEU TR| ACOS

Diéu tri chung

Vi bénh nhan ACOS thwéng bi loai khéi cac thir nghiém |am sang ngdu nhién cé dbi
chirng cho hodc hen hodc COPD, dap (rng ctia ACOS véi diéu tri van chwa dwoc biét
nhiéu.®* V& nguyén tc, muc tiéu didu tri cia ACOS ciing twong tw nhw clia hen va
COPD:®? kiém soat va lam giam triéu chirng, gidm sé dot kich phat, giam tbc do sut
gidm chirc nang phdi va han ché tac dung phu cla thubc diéu tri.%® Biéu tri c6 thé bao

© 2015 Asian Pacific Society of Respirology Respirology (2015)
doi: 10.1111/resp.12653



9 NV Tho et al.

gdm céc thanh phan sau: gido duc bénh nhan, cai thudc 14, tranh di nguyén, chang
nglra cim, vat Iy tri liéu phuc héi chirc ndng hé hap va diéu trj bénh déng mac.%+°°

Bénh nhan ACOS c6 thé cai thién véi liéu phap phdi hop ICS/LABA.®" %8 Mot nghién
ctru theo ddi doc trong cdng déng cho thay rang, & bénh nhan COPD trén 65 tudi co
bénh hen di kém, chiém 28% trong toan bd bénh nhan COPD, liéu phap két hop
ICS/LABA lam giam mdt cach c6 y nghia thdng ké két cuc chung bao gébm t&r vong do
moi nguyén nhan va nhap vién do COPD so véi dung LABA don thuan (HR 0,84, KTC
95%: 0,77—0,91).%° Tuy nhién, lgi ich cla ICS/LABA trong ACOS nén dwoc kiém
chirng trong céc th&r nghiém I1am sang ngau nhién cé6 nhém ching.

LAMA nén duoc xem xét ding & bénh nhan ACOS c6 kho thé dang ké (mMRC >
1). Mét thir nghiém ngau nhién c6 nhém ching kéo dai 12 tuan cho thay rang thém
tiotropium 18 pug mét 1an trong ngay vao ICS dwérng nhw ¢é hiéu qua & bénh nhan
COPD kém hen (hodc ACOS).” Ti lé bénh nhan cé dot kich phat & nhém tiotropium
(5.7%) thap hon so v&i nhém gid duwoc (10.7%). M6t thir nghiém hoan chuyén nhom
can thiép khac & bénh nhan hen chwa dwoc kiém soat tot bang mét ICS cho thay thém
tiotropium thi hiéu qua hon so véi tdng liéu thudc ICS va khéng kém hiéu qua hon so
v&i thém salmeterol khi danh gia tat ca cac két cuc, nhw 1a PEF sang sém va chiéu téi,
FEV: trudc gidn phé quan va sb ngay hen duwoc kiém soéat tot.”

Ca thé hda diéu tri

Dé tbi wu hda két cuc diéu tri, mdi bénh nhan c6 thé can duwoc danh gia thém dé tim
cac dac diém phi hop cho cac can thiép cu thé. Cach tiép can nay phu hop véi xu
hwdng hién thoi: trong cung mét bénh, nén nhan dang mét nhém bénh nhan cé cung
dac diém |am sang, dw hau, va quan trong hon, c6 dap wng twong tw nhau véi cac diéu
tri hién c6.”

M6t vi du cla ca thé hoéa diéu tri 1a ICS c6 thé xem xét dung & bénh nhan ACOS cé
tang dang ké bach cau ai toan trong dam (ti 1& bach cau ai toan = 3%). Trong mot thir
nghiém hoan chuyén nhom can thiép, tang bach cau &i toan trong dam tién doan duoc
lgi ich ngan han cua diéu tri ICS liéu cao & bénh nhan COPD cd viém phe quan tang
bach cau ai toan.”® Mot nghién ctru khac cho thay rang sb Iwo’ng bach cau ai toan va
ndng doé protein cationic do bach cau ai toan tiét ra trong dich rira phé quan phé nang &
bénh nhan cé dap tng véi prednisone cao hon mét cach co y nghia théng ké so véi
bénh nhan COPD khéng dap tng véi prednisone.”

Mét vi du khac ctia ca thé hoa diéu tri 1A bénh nhan ACOS dang hut thudc 14 c6 thé
can phai dung ICS liéu cao hon bénh nhan ACOS da ngwng hut thubc 14.4" & Mot
nghién clru mu ddi ngau nhién cé nhém chirng cho thay réng bénh nhan hen nhe c6 hit
thuéc |14 thi dwoc kiém soat kém véi ICS liéu thap. Tinh trang kém kiém soat nay sé
dwoc khac phuc khi ICS dwoc cho véi liéu cao hon.™

Nguwoi Ién tudi bi ACOS can dwoc dac biét chi y va quan ly can than. Méac du ho
hap ky c6 thé dwoc do thanh cong & 90% bénh nhan I&n tudi bi bénh tdc nghén dwong
dan khi man tinh, khi ky thuat vién dwoc huén luyén thich hop va chéat lwgng phong do
hé hap ky dwoc ddm bao,’® viéc thwe hién hd hap ky trong nhém bénh nhan nay van bi
han ché do hop tac kém.*® Khi khéng c6 théng tin vé chirc nang hé hap, viéc chan doan
xac dinh va danh gia dé nang cua bénh thwdng bi tri hodn & ngudi Ion tudi. Do dé,
thinh thodng béac si phai cho bénh nhan ding ICS va/ hodc LABA khi chwa cé két qua
hd hap ky va theo d&i sat dap ng 1am sang. Hon nira, vi bénh nhan I&n tudi thwdng
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tuan tha kém véi diéu tri va thuwdng c6 tac dung phu clta thuéc do ding nhiéu loai thuéc
cho nhiéu bénh dong mac, ho nén duoc nhac nhé vé viéc dung thudc va danh gia tac
dung bét loi ctia thudc thweng xuyén hon.’

CAC NGHIEN CUU TWONG LAI VE ACOS

CAc hiéu biét v& ACOS con han ché vi bénh nhan ACOS thuéng bi loai khdi cac nghién
ctru lam sang, chang han bénh nhan co tién c&n hen trong cac nghién ciru vé COPD
hodc bénh nhan cé biéu hién COPD trong cac nghién ctru vé hen. Ching ta can cac
nghién clru quan sat dai han hoac cac nghién ctu tién ctru dé tra I&i cac cau hdi nghién
ctru sau. Cau hdi nghién cu thir 1, gene nao la yéu td nguy co gay ra ACOS? Bang
cach st dung phuo’ng phap GWAS (genome-wide assouaﬂon studies), mot nghién ctru
gan day nhan thay vai gene c6 thé co lién quan dén ACOS.*® Nghién ctru nay cung cap
cac thong tin day du lién quan dén di truyén, 1am sang va hinh anh hoc ctia ACOS. T
nghién ctru ban dau nay, ching ta nén tién hanh cac nghién ctru khac dé hiéu va kiém
chirng mbi quan hé gitra kiéu gene va kiéu hinh cia ACOS. Cau héi nghién ctru the 2,
dau la co ché sinh bénh hoc phan t& cia ACOS? Chung ta can hiéu rd co ché bénh
sinh ctia ACOS, nhan dang cac dau 4n sinh hoc cu thé cho viéc chan doan va phat trién
céc liéu phap diéu tri dich cho ACOS. Cau hdi nghién ctru thr 3, dién tién tw nhién hodc
tién lwong ctia ACOS ra sao? Mot nghién ctvu theo déi doc 5 nam da mé ta dién tién tw
nhién ctia ACOS véi viéc sut giam chirc nang phdi.”® Téc d6 sut gidm FEV; sau gidn
phé quan & bénh nhan hen c6 tdc nghén dwdng dan khi ¢é dinh (gibng nhém bénh
nhan ACOS) (-49,7 + 10,6 mL), twong tw nhw bénh nhan COPD (-51,4 + 9,8 mL, P =
0.71), nhung nhanh hon bénh nhan hen c6 tdc nghén dwdng dan khi héi phuc hoan
toan (-18,1 + 10,1 mL, P < 0.01).”® Tuy nhién, chiing ta biét rang sw phat trién phdi b4t
thwdng & tudi nho co thé gay tic nghén dwdng dan khi cb dinh sau nay,”® mot nghién
ctu tién ctru theo ddi tlr lic nhd 1a can thiét. Cau hdéi nghién ctru the 4, diéu tri toi wu
cho ACOS la gi? Céac nghién ctru ngau nhién c6 nhom chirng nén dwoc thuc hién &
c&c bénh nhan ACOS, dic biét 1a & bénh nhan I&n tudi.”’

KET LUAN

ACOS c6 thé 1a mot tir tam thdi dé chi cAc bénh nhan ma bac si khé co thé phan biét
dwoc gitra hen va COPD.® M6t cach tiép can thay thé cho cac bénh tic nghén dwong
thd man tinh |4 md ta cac dac diém déc truwng thay vi phan loai bénh:* diéu nay cho
phép bac si hinh dung dworc tat ca cac khia canh cha bénh va bat diu nghi vé tirng
kiéu hinh cu thé va cach diéu tri twong ng.?* Du gi di niva, chdn doan ACOS hién la
modt thach thirc cho béac si; ching ta can cac nghién ciru twong lai dé tra 1o nhiéu cau
haéi lién quan dén bénh ly quan trong nay.

L&i cam on

CAc tac gia cdm on PGS. TS. BS. Lé Thi Tuyét Lan, Trung tdm Cham séc H6 hép,
Bénh vién Dai hoc Y Duwoc TP. HCM, vi da goi y nhirng y twéng quy bau cho ban thao.
Chung t6i cling muén cdm on pho trwdng bién tap va nha phan bién vi da dwa ra cac
nhan xét hiru ich.
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