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TÓM T TẮ

Hen n ng ch  chi m 5 – 15% dân s  b nh nhân hen [ặ ỉ ế ố ệ 1] nh ng tiêu t n đ n 40% t ngư ố ế ổ

chi phí đi u tr  [ề ị 2]. Hen n ng hay “kháng tr ” là hen không đ t ho c ch  đ t đ c ki m soátặ ị ạ ặ ỉ ạ ượ ể

v i corticoid đ ng hít (ICS) li u cao k t h p m t thu c ki m soát khác k  c  corticoidớ ườ ề ế ợ ộ ố ể ể ả

đ ng toàn thân (OCS), trong b i c nh các b nh đi kèm hen đã đ c nh n di n và x  trí hi uườ ố ả ệ ượ ậ ệ ử ệ

qu  [ả 3]. GINA 2016 đ a ra chi n l c đi u tr  hen đã đ c ch ng minh là x  trí đ c đa sư ế ượ ề ị ượ ứ ử ượ ố

các ca hen trong c ng đ ng t i tuy n y t  c  s  [ộ ồ ạ ế ế ơ ở 4]. Tuy nhiên, chi n l c này ch a đ  đ  xế ượ ư ủ ể ử

trí hen n ng. Hen n ng c n ph i đ c x  trí t i tuy n y t  chuyên khoa theo cách ti p c n cáặ ặ ầ ả ượ ử ạ ế ế ế ậ

th  hóa [ể 4]. Ti p c n th c hành x  trí hen n ng kh i đ u b ng vi c ch n đoán xác đ nh henế ậ ự ử ặ ở ầ ằ ệ ẩ ị

n ng b ng cách lo i tr  các tr ng h p hen “gi ” và hen “khó tr ” [ặ ằ ạ ừ ườ ợ ả ị 3]; k  ti p là ch n đoánế ế ẩ

ki u hình c  th  cho t ng tr ng h p hen n ng và đi u tr  cho t ng ki u hình v i các thu cể ụ ể ừ ườ ợ ặ ề ị ừ ể ớ ố

đã đ c ch ng minh là có hi u qu  t ng ng t ng ki u hình c  th .ượ ứ ệ ả ươ ứ ừ ể ụ ể

T  KHÓA: Ừ

Hen n ng ho c kháng trặ ặ ị (severe or refractory asthma),  hen khó tr  (difficult-to-treatị

asthma), b nh gi ng hen (asthma-like diseases), ki u hình hen (asthma phenotype), x  trí henệ ố ể ử

cá th  hóa (individualized asthma management).  ể

M T S  ĐI M THEN CH TỘ Ố Ể Ố

Hen là m t trong các b nh m n tính không lây có t n su t cao nh t trên th  gi i. Đa sộ ệ ạ ầ ấ ấ ế ớ ố

tr ng h p là hen không n ng có th  ki m soát đ c v i các đi u tr  thông th ng. H i quanườ ợ ặ ể ể ượ ớ ề ị ườ ồ

h  th ng c a ệ ố ủ Jacqueline O’ Toole và cs cho th y t  l  hen n ng ch  chi m 5 – 15% b nh nhânấ ỷ ệ ặ ỉ ế ệ

hen [1]. Dù ch  chi m t  l  nh , hen n ng là nguyên nhân quan tr ng làm hen không ki mỉ ế ỷ ệ ỏ ặ ọ ể

soát, hen vào c n c p, t  vong do hen và tác d ng ph  do đi u tr  [ơ ấ ử ụ ụ ề ị 1]. Chi phí đi u tr  henề ị

n ng cũng cao, chi m đ n 40% toàn b  chi phí đi u tr  b nh hen [ặ ế ế ộ ề ị ệ 2].

H ng  d n qu c  t  c a  ERS/ATS năm 2014 đ nh  nghĩa  hen  “n ng”  (severe)  hayướ ẫ ố ế ủ ị ặ

“kháng tr ” (refractory) là hen không đ t đ c tình tr ng ki m soát ho c ch  đ t đ c tìnhị ạ ượ ạ ể ặ ỉ ạ ượ

tr ng này v i corticoid đ ng hít (ICS) li u cao k t h p m t thu c ki m soát khác k  cạ ớ ườ ề ế ợ ộ ố ể ể ả

corticoid đ ng toàn thân (OCS), trong b i c nh các b nh đi kèm hen đã đ c nh n di n vàườ ố ả ệ ượ ậ ệ

x  trí hi u qu  [ử ệ ả 3]. Đ nh nghĩa này nh n m nh hai đi m then ch t:ị ấ ạ ể ố



Đi m th  nh t: hen n ng ph i đ c xác đ nh thông qua li u l ng và lo i thu c c nể ứ ấ ặ ả ượ ị ề ượ ạ ố ầ

thi t đ  ki m soát hen [ế ể ể 3]. Tr c 2006, GINA đã t ng h ng d n ch n đoán hen n ng daiướ ừ ướ ẫ ẩ ặ

d ng (hen b c 4) d a trên m c đ  n ng c a tri u ch ng lâm sàng c a b nh nhân lúc đ nằ ậ ự ứ ộ ặ ủ ệ ứ ủ ệ ế

khám và cho thu c tùy theo b c n ng ban đ u này [ố ậ ặ ầ 5]. Cách phân lo i này đã đ c ch ngạ ượ ứ

minh là không phù h p vì b nh nhân hen v i tri u ch ng n ng có th  đáp ng r t t t v i đi uợ ệ ớ ệ ứ ặ ể ứ ấ ố ớ ề

tr  nh  nhàng trong khi đó b nh nhân hen v i tri u ch ng nh  h n có th  đáp ng kém v iị ẹ ệ ớ ệ ứ ẹ ơ ể ứ ớ

đi u tr  m nh h n. Nh  th , c n l u ý là ch n đoán hen n ng hay nh  là h i c u d a trênề ị ạ ơ ư ế ầ ư ẩ ặ ẹ ồ ứ ự

l ng thu c ki m soát c n thi t đ  ki m soát đ c hen ch  không d a trên m c đ  tri uượ ố ể ầ ế ể ể ượ ứ ự ứ ộ ệ

ch ng c a b nh nhân là nhi u hay ít.    ứ ủ ệ ề

Đi m th  hai: hen n ng ph i đ c ch n đoán sau khi lo i tr  các tr ng h p henể ứ ặ ả ượ ẩ ạ ừ ườ ợ

“gi ” và hen “khó đi u tr ” [ả ề ị 3]. Hen “gi ” là thu t ng  dùng đ  ch  các tr ng h p lâm sàngả ậ ữ ể ỉ ườ ợ

có bi u hi n tri u ch ng gi ng hen (ví d  nh  COPD, suy tim, r i lo n ch c năng dây thanhể ệ ệ ứ ố ụ ư ố ạ ứ

âm) và b  ch n đoán nh m là hen [ị ẩ ầ 3]. Hen “khó đi u tr ” dùng đ  ch  các tr ng h p henề ị ể ỉ ườ ợ

không ki m soát đ c do b nh nhân không tuân th  đi u tr  (nghĩa là, không ch u dùng thu cể ượ ệ ủ ề ị ị ố

ki m soát hen ho c dùng thu c không đ  li u, bao g m c  vi c s  d ng d ng c  hít sai kể ặ ố ủ ề ồ ả ệ ử ụ ụ ụ ỹ

thu t); do có b nh đi kèm hen ch a ch n đoán và đi u tr  (ví d , viêm mũi xoang d  ng,ậ ệ ư ẩ ề ị ụ ị ứ

ng ng th  t c ngh n khi ng , trào ng c d  dày th c qu n, tr m c m, COPD); do ti p t cư ở ắ ẽ ủ ượ ạ ự ả ầ ả ế ụ

ti p xúc v i y u t  thúc đ y (ví d  hút thu c lá, ti p xúc môi tr ng ô nhi m) [ế ớ ế ố ẩ ụ ố ế ườ ễ 3]. Nh  th ,ư ế

c n l u ý “không ki m soát hen” là đi u ki n ầ ư ể ề ệ “c n”ầ  ch  không ph i là đi u ki n ứ ả ề ệ “đ ”ủ  để

ch n đoán hen n ng. ẩ ặ

GINA đ  c p chi n l c ti p c n đi u tr  hen theo t ng b c, l y corticoid đ ng hítề ậ ế ượ ế ậ ề ị ừ ướ ấ ườ

làm n n t ng đi u tr  [ề ả ề ị 4]. Chi n l c đi u tr  này đã đ c ch ng minh hi u qu  trong x  tríế ượ ề ị ượ ứ ệ ả ử

đa s  hen trong c ng đ ng t i tuy n y t  c  s  v i c p đ  ch ng c  cao nh t (lo i A) [ố ộ ồ ạ ế ế ơ ở ớ ấ ộ ứ ứ ấ ạ 4].

Đ i v i hen n ng ph i đi u tr   b c cao h n, c  th  là b c 4, b c 5, GINA khuy n cáoố ớ ặ ả ề ị ở ướ ơ ụ ể ướ ướ ế

chuy n b nh nhân lên tuy n chuyên khoa đ  đ c đánh giá và đi u tr  đ y đ  h n [ể ệ ế ể ượ ề ị ầ ủ ơ 4]. C  sơ ở

cho khuy n cáo này xu t phát t  nh n đ nh hen r t đa d ng (heterogenous) v i các c  chế ấ ừ ậ ị ấ ạ ớ ơ ế

b nh sinh ph c t p đ c bi t trong tr ng h p hen n ng [ệ ứ ạ ặ ệ ườ ợ ặ 4]. Viêm m n tính qua trung gian tạ ế

bào ái toan là c  ch  b nh sinh ch  y u nh ng không ph i là duy nh t. ICS đ n đ c có thơ ế ệ ủ ế ư ả ấ ơ ộ ể

không đ  đ  c ch  m i con đ ng gây viêm. Nh  th , ti p c n x  trí hen n ng không thủ ể ứ ế ọ ườ ư ế ế ậ ử ặ ể

gi ng nh  cách ti p c n x  trí hen không n ng – “m t s  v a cho m i c ” (one size fit all) màố ư ế ậ ử ặ ộ ố ừ ọ ỡ

ph i là cách ti p c n “đo ni đóng giày”. Ki u ti p c n nh  th  đ c g i là “cá th  hóa x  tríả ế ậ ể ế ậ ư ế ượ ọ ể ử



B c 1ướ : ch n đoán nguyên nhân  hen không ki m soátẩ ể

Hen "gi "ả Hen n ng / kháng trặ ị

B c 2:ướ   nh n di n các ki u hình gây hen n ngậ ệ ể ặ

Hen v i Th2 th pớ ấ Hen d  ngị ứ

B c 3ướ : l a ch n thu c đi u tr  t ng ngự ọ ố ề ị ươ ứ

Tiotropium 

Macrolides

Gi i m n c m đ c ả ẫ ả ặ
hi u ệ

Omalizumab

Corticoid, 

Anti IL-4, IL-5, IL-13

Hen v i Th2 cao ớ

Hen "khó đi u tr "ề ị

hen” (individualized asthma management). Cá th  hóa x  trí hen bao g m vi c nh n di n cácể ử ồ ệ ậ ệ

ki u hình (phenotype) riêng bi t cho t ng tr ng h p hen n ng r i l a ch n bi n pháp đi uể ệ ừ ườ ợ ặ ồ ự ọ ệ ề

tr  phù h p cho t ng ki u hình đó.ị ợ ừ ể

TI P C N X  TRÍ HEN N NGẾ Ậ Ử Ặ  

S  đ  d i đây mô t  qui trình ti p c n x  trí hen n ng (ơ ồ ướ ả ế ậ ử ặ S  đ  1ơ ồ )

S  đ  1: ơ ồ Qui trình ti p c n x  trí hen n ngế ậ ử ặ

B C 1ƯỚ .  CH N ĐOÁN NGUYÊN NHÂN HEN KHÔNG KI M SOÁTẨ Ể

Hen n ng là m t trong các nguyên nhân gây hen không ki m soát. Ti p c n th c hànhặ ộ ể ế ậ ự

x  trí hen n ng vì th  kh i đ u b ng nh n di n tình tr ng không ki m soát hen và ti p n iử ặ ế ở ầ ằ ậ ệ ạ ể ế ố

b ng ch n đoán phân bi t các nguyên nhân gây hen không ki m soát.ằ ẩ ệ ể

Hen không ki m soát có th  đ c nh n di n trên lâm sàng nh  áp d ng tiêu chu nể ể ượ ậ ệ ờ ụ ẩ

ki m soát hen theo GINA g m: tri u ch ng ban ngày ≥ 2 l n/ tu n, dùng thu c gi m tri uể ồ ệ ứ ầ ầ ố ả ệ

ch ng ≥ 2 l n/ tu n, tri u ch ng v  đêm ≥ 1 l n/ tu n và có gi i h n v n đ ng th  l c do henứ ầ ầ ệ ứ ề ầ ầ ớ ạ ậ ộ ể ự

[4]. B nh nhân có xu h ng đánh giá m c ki m soát hen t t h n th c t  [ệ ướ ứ ể ố ơ ự ế 6] vì th  bác s  nênế ỹ

ki m tra đ  b n tiêu chí ki m soát hen h n là ch  h i duy nh t m t câu: “Hen c a ông bà cóể ủ ố ể ơ ỉ ỏ ấ ộ ủ

ki m soát không?”ể



Hen không ki m soát có th  do các nguyên nhân sau:ể ể

 Ch n đoán xác đ nh hen ch a đúng ẩ ị ư hay còn g i là hen “ọ giả”. Nhi u b nh khác henề ệ

th  hi n tri u ch ng gi ng nh  hen ví d : viêm mũi xoang m n, suy tim, COPD, tràoể ệ ệ ứ ố ư ụ ạ

ng c d  dày th c qu n, d  v t đ ng th , lao ph  qu n. Đi m then ch t trong ch nượ ạ ự ả ị ậ ườ ở ế ả ể ố ẩ

đoán phân bi t hen v i các b nh có tri u ch ng gi ng nh  hen là đ c tính bi n thiênệ ớ ệ ệ ứ ố ư ặ ế

c a tri u ch ng lâm sàng (ho, khó th , khò khè, n ng ng c) và ch c năng hô h p (t củ ệ ứ ở ặ ự ứ ấ ắ

ngh n lu ng khí th  ra) theo th i gian, không gian và y u t  ti p xúc th  hi n r t rõẽ ồ ở ờ ế ố ế ể ệ ấ

trong hen [4]. Theo dõi di n ti n tri u ch ng lâm sàng, ch c năng hô h p theo th i gianễ ế ệ ứ ứ ấ ờ

là chìa khóa ch n đoán.  ẩ
 Đi u tr  ki m soát hen ch a phù h p ề ị ể ư ợ g m ch a đi u trồ ư ề ị ki m soát hen, ho c đã đi uể ặ ề

tr  ki m soát hen nh ng b nh nhân không tuân th  đi u tr , b nh nhân s  d ng d ngị ể ư ệ ủ ề ị ệ ử ụ ụ

c  x t hút sai k  thu t. Đánh giá tuân tr  c a b nh nhân k  c  ki m tra tr c ti p kụ ị ỹ ậ ị ủ ệ ể ả ể ự ế ỹ

thu t s  d ng bình x t hút có th  giúp nh n di n nguyên nhân này. Xét nậ ử ụ ị ể ậ ệ ghi m đoệ

n ng đ  NO trong h i th  ra FeNO có th  giúp ch n đoán li u corticoid ch a đ  doồ ộ ơ ở ể ẩ ề ư ủ

không tuân th  đi u tr  [ủ ề ị 7]. Trên b nh nhân đang đi u tr  ki m soát hen có FeNO ệ ề ị ể ở

m c th p, FeNO tăng lên tr  l i có th  là ch ng c  cho th y b nh nhân có th  khôngứ ấ ở ạ ể ứ ứ ấ ệ ể

tuân th  đi u tr  ICS.ủ ề ị
 B nh đi kèm hen không đ c ch n đoán và đi u trệ ượ ẩ ề ị là nguyên nhân quan tr ng làmọ

hen không ki m soát [ể 8]. Các b nh đi kèm th ng g p trong hen bao g m: viêm mũiệ ườ ặ ồ

xoang d  ng và không d  ng, trào ng c d  dày th c qu n, h i ch ng ng ng th  t cị ứ ị ứ ượ ạ ự ả ộ ứ ư ở ắ

ngh n khi ng , r i lo n th n kinh tâm lý (tr m c m, lo âu), nhi m trùng hô h p m nẽ ủ ố ạ ầ ầ ả ễ ấ ạ

tính, COPD, h i ch ng gi m thông khí ph  nang, r i lo n ch c năng dây thanh âm, r iộ ứ ả ế ố ạ ứ ố

lo n n i ti t (c ng giáp), béo phì [ạ ộ ế ườ 8]. Đi m then ch t giúp ch n đoán là ki m traể ố ẩ ể

ngay s  hi n di n c a b nh đi kèm hen khi x  trí m t tr ng h p hen m t ki m soát.ự ệ ệ ủ ệ ử ộ ườ ợ ấ ể
 Ti p xúc v i y u t  nguy c . ế ớ ế ố ơ Hút thu c lá và ti p xúc v i d  ng nguyên (m t nhà,ố ế ớ ị ứ ạ

lông thú v t, ph n hoa) t  lâu đã đ c nh n di n là y u t  nguy c  gây hen [ậ ấ ừ ượ ậ ệ ế ố ơ 5]. Tuy

nhiên vi c kh ng đ nh ch c ch n y u t  nguy c  gây hen là m t thách th c trên lâmệ ẳ ị ắ ắ ế ố ơ ộ ứ

sàng, các tr c nghi m l y da ch  kh ng đ nh đ c b nh nhân có m n c m v i dắ ệ ẩ ỉ ẳ ị ượ ệ ẫ ả ớ ị

nguyên nh ng không kh ng đ nh d  nguyên đó là nguyên nhân gây ra hen [ư ẳ ị ị 4]. T  đóừ

khuy n phòng tránh y u t  thúc đ y ngo i tr  ng ng hút thu c lá hi m khi đ c đ aế ế ố ẩ ạ ừ ư ố ế ượ ư

ra nh  là thành ph n chính c a đi u tr  do tính hi u qu  c a can thi p còn th p [ư ầ ủ ề ị ệ ả ủ ệ ấ 4].



 Hen n ng.ặ  Bác s  ch  nên k t lu n hen n ng là nguyên nhân gây hen không ki m soátỹ ỉ ế ậ ặ ể

v i các đi u ki n sau đây: kh ng đ nh ch n đoán hen là chính xác, ki m tra l i ch  đớ ề ệ ẳ ị ẩ ể ạ ế ộ

đi u tr  hen và đi u ch nh l i n u ch a phù h p, đ c bi t là đ m b o tuân th  đi u tr ,ề ị ề ỉ ạ ế ư ợ ặ ệ ả ả ủ ề ị

ch n đoán các b nh đi kèm hen có th  có và đi u ch nh n u đ c, xác nh n li u l ngẩ ệ ể ề ỉ ế ượ ậ ề ượ

đi u tr  ki m soát hen là ICS li u cao kèm 1 thu c ki m soát khác có th  c n dùngề ị ể ề ố ể ể ầ

corticoid toàn thân m i có th  ho c là v n ch a th  ki m soát hen [ớ ể ặ ẫ ư ể ể 3].    

B C 2ƯỚ . NHÂN DI N CÁC KI U HÌNH GÂY HEN N NGỆ Ể Ặ

Nh n di n các ki u hình gây hen n ng đ c th c hi n v i m c tiêu giúp ch n l aậ ệ ể ặ ượ ự ệ ớ ụ ọ ự

thu c đi u tr  có hi u qu  đ i v i ki u hình đó [ố ề ị ệ ả ố ớ ể 9]. Tr c đây đã có các nghiên c u th  tìmướ ứ ử

cách phân lo i ki u hình hen n ng trên lâm sàng thành: hen n ng kh i phát s m v i c  đ a dạ ể ặ ặ ở ớ ớ ơ ị ị

ng, hen n ng kh i phát mu n v i s  hi n di n viêm qua trung gian t  bào ái toan kéo dài b tứ ặ ở ộ ớ ự ệ ệ ế ấ

ch p đi u tr  corticoid đ y đ , hen n ng kh i phát mu n không ki m soát trên ph  n  béo phìấ ề ị ầ ủ ặ ở ộ ể ụ ữ

v i viêm không qua trung gian t  bào ái toan [ớ ế 10]. Phân lo i ki u hình hen lâm sàng có ý nghĩaạ ể

mô t  h n là ng d ng đi u tr  [ả ơ ứ ụ ề ị 10]. C  ch  b nh sinh hen đ c hi u rõ h n trong th i gianơ ế ệ ượ ể ơ ờ

g n đây, đã tr  thành n n t ng cho vi c phân lo i  ki u hình hen theo c  ch  b nh sinhầ ở ề ả ệ ạ ể ơ ế ệ

(endotype), t  đó cho phép phát tri n các lo i thu c trúng đích trong đi u tr  hen [ừ ể ạ ố ề ị 9].

Hi n nay, ba ki u hình gây hen n ng có kh  năng ch n đoán và ng d ng đi u trệ ể ặ ả ẩ ứ ụ ề ị

đ c trên lâm sàng g m: hen Th2 cao, hen Th2 th p và hen d  ng [ượ ồ ấ ị ứ 11]. Nghiên c u ch ngứ ứ

minh ki u hình hen qua trung gian Th2 cao s  đáp ng t t v i corticoid, anti IL-4, anti IL-5,ể ẽ ứ ố ớ

anti IL-13 là các hóa ch t trung gian n m trên con đ ng sinh viêm qua Th2 [ấ ằ ườ 11]. Ki u hìnhể

hen qua trung gian Th1 (nghĩa là, Th2 th p) s  kém đáp ng v i corticoid, ng c l i, có thấ ẽ ứ ớ ượ ạ ể

đáp ng t t v i tiotropium và macrolides [ứ ố ớ 11]. Ki u hình hen d  ng có tăng IgE máu đ nể ị ứ ơ

thu n hay k t h p v i tr c nghi m l y da d ng tính có th  đáp ng t t v i đi u tr  anti IgEầ ế ợ ớ ắ ệ ẩ ươ ể ứ ố ớ ề ị

và ho c gi i m n c m đ c hi u d i da hay d i l i [ặ ả ẫ ả ặ ệ ướ ướ ưỡ 11]. Các ki u hình hen khác d a trênể ự

c  ch  b nh sinh (endotype) s  đ c l n l t phát hi n thêm trong t ng lai khi hi u bi t vơ ế ệ ẽ ượ ầ ượ ệ ươ ể ế ề

c  ch  b nh sinh hen rõ ràng h n và có s n các thu c đơ ế ệ ơ ẵ ố i u tr  t ng ng.ề ị ươ ứ

Áp d ng trên th c hành lâm sàng trong đi u ki n Vi t Nam có th  th c hi n m t sụ ự ề ệ ệ ể ự ệ ộ ố

xét nghi m đ  ch n đoán ki u hình hen theo c  ch  b nh sinh này.ệ ể ẩ ể ơ ế ệ

 Ch n đoán ki u hình hen Th2 cao: đ m t  bào ái toan máu ngo i biên > 0,3.10ẩ ể ế ế ạ 9/L hay

300 /L, đ m t  bào ái toan trong đàm gây kh c > 3%, đo phân su t NO trong h i thế ế ạ ấ ơ ở

ra FeNO > 50 ppb  ng i l n và > 35 ppb  tr  em, đo n ng đ  Periostin huy t t ngở ườ ớ ở ẻ ồ ộ ế ươ



[11]. Tuy nhiên c n l u ý th n tr ng khi gi i thích k t qu  trong đi u ki n th c thầ ư ậ ọ ả ế ả ề ệ ự ế

Vi t Nam vì các đi m sau: t  bào ái toan máu ngo i biên có th  tăng do nhi m ký sinhệ ể ế ạ ể ễ

trùng; xét nghi m đ m t  bào ái toan trong đàm gây kh c tuy không đòi h i đ u t  quáệ ế ế ạ ỏ ầ ư

nhi u v  trang thi t b  nh ng không đ c làm r ng rãi và b nh nhân hen th ng hoề ề ế ị ư ượ ộ ệ ườ

khan mà ít ho đàm, đo FeNO có th  th c hi n r t d  dàng nhanh chóng nh ng Vi tể ự ệ ấ ễ ư ệ

Nam ch a có tr  s  tham kh o trên qu n th  l n, xét nghi m đo Periostin ch a đ cư ị ố ả ầ ể ớ ệ ư ượ

th c hi n t i Vi t Nam.ự ệ ạ ệ
 Ch n đoán ki u hình hen d  ng: đo n ng đ  IgE toàn ph n > 30 UI/L [ẩ ể ị ứ ồ ộ ầ 11], th c hi nự ệ

tr c nghi m l y da và đo n ng đ  IgE đ c hi u ch ng l i các d  nguyên đ ng khíắ ệ ẩ ồ ộ ặ ệ ố ạ ị ườ

thông th ng [ườ 10]. T i Vi t Nam các xét nghi m này hoàn toàn có th  th c hi n đ cạ ệ ệ ể ự ệ ượ

m t cách đ n gi n, không quá đ t ti n.ộ ơ ả ắ ề
 Ch n đoán ki u hình hen Th2 th p đ c kh ng đ nh thông qua các tr  s  t  bào ái toanẩ ể ấ ượ ẳ ị ị ố ế

trong máu, trong đàm gây kh c đ u th p, FeNO h i th  ra th p.     ạ ề ấ ơ ở ấ     

B C 3ƯỚ . L A CH N THU C ĐI U TR  T NG NGỰ Ọ Ố Ề Ị ƯƠ Ứ

M t s  thu c đi u tr  hen m i đã ra đ i trong th i gian g n đây và đ c c  quan qu n lýộ ố ố ề ị ớ ờ ờ ầ ượ ơ ả

d c ph m ch p nh n đ a vào đi u tr  hen, đ c bi t là hen n ng. Đa s  các thu c m i nàyượ ẩ ấ ậ ư ề ị ặ ệ ặ ố ố ớ

đ u đ t ti n làm h n ch  kh  năng ng d ng r ng rãi trên lâm sàng.ề ắ ề ạ ế ả ứ ụ ộ

Tiotropium 5  g/ ngày có ch  đ nh cho tr ng h p hen n ng ch a đáp ng v i đi u trỉ ị ườ ợ ặ ư ứ ớ ề ị

ICS/LABA li u v a và cao [ề ừ 4]. V  lý thuy t tiotropium s  có hi u qu  t t h n cho ki u hìnhề ế ẽ ệ ả ố ơ ể

hen n ng Th2 th p [ặ ấ 11]. K t qu  th  nghi m lâm sàng cho th y Tiotropium có hi u qu  trênế ả ử ệ ấ ệ ả

hen ch a ki m soát v i ICS/LABA li u cao đ c l p v i các y u t  gư ể ớ ề ộ ậ ớ ế ố i i, tu i, BMI, th i gianớ ổ ờ

m c henắ , tình tr ng hút thu c láạ ố , tình tr ng kạ i m soát hen và đ t c p ph i nh p vi n tr c đóể ợ ấ ả ậ ệ ướ ,

nhu c u dùng ầ corticoid toàn thân, s  l ng t  bào ái toan trong máu, n ng đ  ố ượ ế ồ ộ IgE máu, c  đ aơ ị

d  ng, đị ứ áp ng test giãn ph  qu nứ ế ả  và c  tr  sả ị ố FEV1 sau tr c nghi m giãn ph  qu n [ắ ệ ế ả 12].

Trên th c hành lâm sàng, chúng tôi không ch  đ nh Tiotropium đ i trà cho t t c  b nh nhân henự ỉ ị ạ ấ ả ệ

mà ch n l a cho tr ng h p hen n ng có t c ngh n lu ng khí n ng c  đ nh do tiotropium cóọ ự ườ ợ ặ ắ ẽ ồ ặ ố ị

kh  năng dãn ph  qu n m nh; cho tr ng h p hen n ng có  khí ph  nang đ c đánh giá quaả ế ả ạ ườ ợ ặ ứ ế ượ

ph  thân ký v i th  tích ph i (bao g m th  tích khí c n và t ng dung l ng ph i), nh ngế ớ ể ổ ồ ể ặ ổ ượ ổ ữ

tr ng h p này chúng tôi ghi nh n b nh nhân c i thi n tri u ch ng khó th  t t h n h n;ườ ợ ậ ệ ả ệ ệ ứ ở ố ơ ẳ

chúng tôi cũng ch  đ nh tiotropium cho tr ng h p hen n ng có bóng dáng c a COPD nh  làỉ ị ườ ợ ặ ủ ư

hen đã hay đang hút thu c lá, hen kh i phát sau 40 tu i, ch c năng ph i đáp ng kém v i tr cố ở ổ ứ ổ ứ ớ ắ

nghi m giãn ph  qu n và ph c h i kém v i đi u tr  thông th ng.ệ ế ả ụ ồ ớ ề ị ườ



Omalizumab li u l ng thay đ i tùy theo n ng đ  IgE máu có ch  đ nh cho tr ng h pề ượ ổ ồ ộ ỉ ị ườ ợ

hen n ng d  ng v i IgE toàn ph n > 30 UI/L ch a đáp ng v i đi u tr  ICS/LABA li u caoặ ị ứ ớ ầ ư ứ ớ ề ị ề

[13]. Omalizumab đ c u tiên ch n l a cho ki u hình hen d  ng tăng IgE máu. Th i gian,ượ ư ọ ự ể ị ứ ờ

li u l ng và ch  s  đánh giá hi u qu  đi u tr  là nh ng đi m c n nghiên c u thêm v  thu cề ượ ỉ ố ệ ả ề ị ữ ể ầ ứ ề ố

này [13]. Omalizumab đã có m t t i th  tr ng Vi t Nam, nh ng vì giá c  c a thu c quá caoặ ạ ị ườ ệ ư ả ủ ố

nên r t nhi u b nh nhân hen n ng ch a th  ti p c n đ c và do đó kinh nghi m đi u tr  th cấ ề ệ ặ ư ể ế ậ ượ ệ ề ị ự

t  c a bác s  lâm sàng đ i v i thu c này cũng còn h n ch .  ế ủ ỹ ố ớ ố ạ ế

Meprolizumab (anti IL-5) cũng v a đ c GINA 2016 đ a vào ch  đ nh đi u tr  hen n ngừ ượ ư ỉ ị ề ị ặ

tăng t  bào ái toan không đáp ng đi u tr  b c 4 [ế ứ ề ị ướ 4]. Hai anti IL-5 khác là Benzalizumab và

Reslizumab cũng đang đ c đ c phát tri n cho đi u tr  hen n ng [ượ ượ ể ề ị ặ 9]. Dupilumab (anti IL-4),

Tralokinumab và Lebrikizumab (anti-IL 13) là nh ng thu c s  xu t hi n trong th i gian s pữ ố ẽ ấ ệ ờ ắ

t i. Các thu c anti IL 4, 5, 13 này đ c ch n l a trong ki u hình hen n ng Th2 cao không đápớ ố ượ ọ ự ể ặ

ng đ  v i ICS/LABA li u cao. M t s  thu c thu c nhóm anti IL này đang đ c th  nghi mứ ủ ớ ề ộ ố ố ộ ượ ử ệ

lâm sàng pha 3 t i th  tr ng Vi t Nam, và hi v ng s  đ c đ a ra th  tr ng trong th i gianạ ị ườ ệ ọ ẽ ượ ư ị ườ ờ

t i.ớ

K T LU NẾ Ậ

Hen n ng chi m t  l  nh  trong dân s  b nh nhân hen song l i là gánh n ng l n trongặ ế ỷ ệ ỏ ố ệ ạ ặ ớ

đi u tr  hen. Hen n ng đ t ra nhi u thách th c trong v n đ  ch n đoán và đi u tr  cho bác sề ị ặ ặ ề ứ ấ ề ẩ ề ị ỹ

chuyên khoa hô h p. Ti p c n x  trí hen n ng trên th c hành lâm sàng t i Vi t Nam hi n t iấ ế ậ ử ặ ự ạ ệ ệ ạ

v n chú tr ng đ n ch n đoán và x  trí các nguyên nhân gây hen không ki m soát khác henẫ ọ ế ẩ ử ể

n ng nh  là hen “gi ”, hen “khó đi u tr ”. Ti p c n x  trí hen n ng đúng nghĩa là cá th  hóaặ ư ả ề ị ế ậ ử ặ ể

ch nẩ  đoán ki u hình và đi u tr  phù h p theo ki u hình hen n ng. S  xu t hi n c a các xétể ề ị ợ ể ặ ự ấ ệ ủ

nghi m m i t i Vi t Nam nh  đ m t  bào ái toan trong đàm, đo n ng đ  NO trong h i th  raệ ớ ạ ệ ư ế ế ồ ộ ơ ở

(FeNO), đ nh l ng n ng đ  IgE toàn ph n và đ c hi u, tr c nghi m l y da xác đ nh d  ngị ượ ồ ộ ầ ặ ệ ắ ệ ẩ ị ị ứ

nguyên đã góp ph n gi i quy t ch n đoán ki u hình hen n ng. Tiotropium là m t gi i pháp t tầ ả ế ẩ ể ặ ộ ả ố

trong đi u tr  k t h p trong hen n ng. Thu c đ i kháng IgE (Omalizumab), thu c đ i kháng ILề ị ế ợ ặ ố ố ố ố

4, 5, 13 h a h n giúp gi i quy t t t hen n ng theo ki u hình tuy nhiên v n còn nhi u tháchứ ẹ ả ế ố ặ ể ẫ ề

th c v  m t ngu n l c c a b nh nhân và kinh nghi m đi u tr  th c t  c a bác s  c n ph iứ ề ặ ồ ự ủ ệ ệ ề ị ự ế ủ ỹ ầ ả

v t qua trong th i gian t i.          ượ ờ ớ
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