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LOI CAM ON

Téi xin chdn thanh cam on Ban Giam déc Bénh vién Bach Mai, Ban
Giam hiéu Truong Dai hoc Y Ha Nogi, Phong Quan ly Pao tao Sau dai hoc
truong Pai hoc Y Ha Ngi da giup do va tao moi diéu kién thudn loi cho t6i
trong suét qud trinh hoc tdp va hoan thanh ludn dn.

Téi xin bay t6 long biét on dén PGS. TS. Nguyén Van Dodn va GS.TSKH.
Nguyén Ning An, nhitng nguoi thdy da truec tiép hiedng dan téi trong suot qud
trinh hoc tdp va hoan thanh ludn an.

Téi xin bay t6 long biét on va su kinh trong t6i cdc thay, cé trong Hoi
dong cham ludn an da danh nhiéu thoi gian va cong sitc chi bdo givip do toi
trong qua trinh hoan thién ban ludn dan nay.

Téi xin bay t6 long biét on t&i cac Thay, C6 va toan thé cin bé, nhdn
vién Bo mon Di ung - Mién dich Lam sang - Truong Dai hoc Y Ha Noi da day
doé va givp do t6i trong sudt qud trinh hoc tdp va hoan thanh ludn dn.

Téi xin chan thanh cam on Ban linh dao va toan thé can bé, nhdn vién
Trung tam Dj ung - Mién dich lam sang, Bénh vién Bach Mai, dad tgo diéu
kién thudn loi va tan tinh giup do toi trong suot qua trinh hoc tdp va hoan
thanh ludan an.

Téi ciing xin bay t6 long biét on téi nhém cdc bénh nhan hen phé qudn la
doi twong nghién ciu ciia dé tai da hop tdc tham gia nghién ciru dé giip toi
hoan thanh ludn an nay.

Cuoi cung toi xin bay to long biét on Cha, Me, Anh, Chi, Em, Vo va cac
Con da luon o bén toi nhirng luc kho khan, dong vién va tao diéu kién t6t nhat
dé téi yén tam hoc tdp, nghién ciru va hoan thanh ludn dn.

Ha noi, ngay 27 thang 10 nam 2017

Nguyén Hoang Phwong
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Toi 1a Nguyén Hoang Phuong, nghién ctru sinh khoéa 29, Truong Dai
hoc Y Ha Noi, chuyén nganh Di tg va mién dich, xin cam doan:

1. Pay la luan an do ban than t61 truc tiép thyc hién dudi sy hudng dan
ciia PGS. TS. Nguyén Vin Poan, nguyén Giam dbc Trung tdm Dj Gmg
- Mién dich Lam sang Bénh vién Bach Mai va GS.TSKH. Nguyén
Ning An, nguyén Truéng khoa Di ung - Mién dich Lam sang Bénh
vién Bach Mai.

2. Cong trinh nay khong tring lap vé6i bat ctru nghién ciru nao khac da
dugc cong bd tai Viét Nam.
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thuc va khach quan, da dugc xac nhan va chép thuan cua co sé noi
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Ha Noi, ngay 27 thang 10 nam 2017

NCS. Nguyén Hoang Phuong
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PAT VAN PE

Hen phé quan (HPQ) 1a mot trong nhitng bénh man tinh pho bién trén thé
gidi, mang tinh chit xd hoi, anh huong 1on dén chat luong cudc séng véi
nhing hau quéa nghiém trong dén nguoi bénh, gia dinh ho va xi hoi: stc khoé
suy giam, tan phé, tir vong som [1]. Trong nhimng thip ky vira qua, theo sb
lidu ctia To chire Y té Thé gidi, ty 16 HPQ ¢ nguoi 16m 14 5%, o tré em 13 10-
12%, d6 luu hanh HPQ c¢6 xu hudng gia ting nhanh chong, nhét 13 & tré em va
& cac nudc dang phat trién khu vuc chau A - Thai Binh Duong [2].

Cho dén thap ky 90 cua thé ky XX, viéc chan doan va diéu tri HPQ con
gip nhiéu kho khin, ¢ nhidu nuéc trén thé gidi, chua c6 chuong trinh phong
chéng HPQ. Tir nam 1998, To chirc toan cau phong chong HPQ (goi tit 1a
GINA) va to chirc Di ung thé gigi (WAO - World Allergy Organisation) da
phéi hop dé xuét chuong trinh toan cau phong chéng HPQ véi ban hudng dan
chan doan va diéu tri HPQ dugc cép nhat va chinh stra hang nam. Ban hudng
dan chan doan va diéu tri HPQ ctua GINA 2006 dugc cong bd thang 12 nam
2006 tai Pai hoi HPQ thé gidi 1an thir 20 tai BangKok (Thai Lan) di dé xuét
phac dd diéu tri theo 5 bude, dua trén muic do kiém soat hen cua nguoi bénh.
Pay 1a mot su thay d6i can ban trong chién lugc diéu tri va quan 1y HPQ so
v6i cac phién ban truée d6. Phac dd diéu tri HPQ theo GINA 2006 di duoc
nhiéu nudc tng dung. Thang 11 nam 2009, B6 Y té nudc ta da thong qua
phac dd diéu tri HPQ ngudi 16n va tré em trén co sd tham khao phac do
GINA 2006 [1]. Tuy nhién, nhiéu nuéc & chau Au, chau My la tinh, ké ca
Hoa Ky d3 tmg dung thém liéu phap mién dich duong dudi ludi (Sublingnal
Immunotherapy, goi tit 1a SLIT), liéu phap nay da dugc To chire Y té thé gisi
(WHO), T6 chte di tmg thé giéi (WAO), Chuong trinh ARIA danh gia cao va
khuyén céo sir dung tai Pai hoi cac nha di ing, HPQ hoc thé gidi ngay 22-23



thang Giéng nam 2009 [3]. Nam 2017, GINA ciing di chinh thirc dé xuét viéc
st dung liéu phap ndy & cac bénh nhan hen phé quan do di nguyén mat bui
nha khéng dat dugc kiém soat hen khi diéu tri bang corticoid dang hit. Nam
2016, Bo Y té ciing da chinh thirc ban hanh huéng dan sir dung Liéu phap
mién dich dic hiéu dudng dudi ludi trong diéu tri hen phé quan va cac bénh
di ing.

Di nguyén mat bui nha dugc xac dinh la nguyén nhan cia 60-70% céc
truong hop HPQ phé quan [4]. Vi vy, dé& tai nay dugc thuc hién nhim danh
gia hiéu qua diéu tri HPQ phé quan do di nguyén mat bui nha
Der.pteronissinus (D.pt) theo GINA 2006 va liéu phap mién dich duong dudi
ludi (SLIT) nham 2 muc tiéu sau day:

1. Nghién ciru dic diém ldm sang, cdn lam sang cia nhitng bénh nhdn
hen phé quadn do di nguyén mat bui nha Dermatophagoides pteronissinus.

2. Panh gid hiéu qua diéu tri hen phé quan do di nguyén mat bui nha
Dermatophagoides pteronissinus bang liéu phdp mién dich dwong duéi lwéi

(SLIT), so sanh voi diéu tri theo phdc d6 GINA 2006.



Chuong 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Pinh nghia HPQ

Theo dinh nghia cua T chitc Toan cdu Phong chéng Hen phé quan
(2006), hen phé quan 13 mot rdi loan viém man tinh & dudng th, trong dé, c6
su tham gia cta nhiéu loai té bao va cac yéu td c6 ngudn gdc té bao. Phan tng
viém man tinh c6 lién quan vdéi tinh trang tang tinh phdn tng duong thd va
gay ra cac con kho khe, kho théd, nang nguc va ho tai dién, dic biét vao nira
dém va sang sém. Cac triéu ching nay co lién quan véi tinh trang tic nghén
lan téa va c6 bién ddi cia dudng thé trong phdi, thudng hdi phuc tu nhién
hoic sau diéu tri [2]

1.2. Tém tit nhirng ndi dung chinh ciia Chién lwoc toan ciu phong chdng
HPQ (GINA) 2006

GINA 2006 da dé xuat khai niém méi vé ban chat HPQ - 1a bénh 1y viém
man tinh dudng thd do nhidu yéu t& nguy co gy bénh tir ban than ngudi
bénh (yéu t6 di truyén, co dia di ing) va tir méi trudng [2].

Theo uéc tinh cua T6 chirc Y té thé gigi va GINA (CL. Lenfant, 2004),
hién nay trén thé gidi ¢6 300 triéu ngudi bénh HPQ va du doan dén nam
2025, con sb nay tiép tuc ting dén 400 triéu. Hang nim, c6 250000 truong
hop tir vong do HPQ, ma 85% cac truong hop nay c6 thé khong xay ra néu
nguoi bénh dugc quan ly tdt, chan doan va diéu tri sém, chinh x4c. PO luu
hanh cua HPQ ngay cang gia tang, cr sau 10 ndm, trung binh tang 25 - 50%,
chiém ty 1& 4 - 12% dan sd. Tinh hinh rat dang lo ngai & cac nudc dang phét
trién, nhat 1a khu vuc chau A - Thai Binh Dwong. D¢ luu hanh HPQ ting cao
dugc cho 1a do hau qua ctia 6 nhiém moi truong, do thi hoa nhanh chong va

du nhap 16i séng phwong Tay [6].



Chién lugc toan cau phong chong HPQ (goi tit 1a GINA) duoc dé xuat
nam 1998, chinh sira vao cic nim 2000 va 2004 va cong bd thang 12 nim
2006 tai Bai ho1t HPQ lan tha 20 tai BangKok (Thai Lan). Muc ti€u chinh 1a
tap hop moi luc lugng trén pham vi toan thé gid1 vl nd1 dung toan dién
nghién ctru céc van dé nhu: d6 luu hanh HPQ, dich t& hoc, co ché, phat hi¢én
cac yéu td nguy co gdy bénh, tim cac thudc diéu tri HPQ theo khai niém mdi,
gido duc nguoi bénh...[2]

Nhiing thay ddi chinh vé noi dung trong GINA 2006 bao gdm [2]:

— GINA dé xuét mot s6 khai niém méi vé HPQ (dinh nghia, kiém soat
HPQ), 14y kiém soat HPQ lam trung tAm trong chuong trinh phong chdng
HPQ.

— GINA 2006 cap nhat cac sd liéu vé ganh ning, d6 luu hanh, tir vong
va chi phi y té cho bénh HPQ d6i v&i bénh nhan va xa hoi 1a rat ton kém, va
con cao hon néu khong diéu tri ding cach. Pay 1a nhimng tai liéu rat quan
trong gop phan nang cao swy quan tdm cta cac nudc dén su nghiép phong
chéng HPQ va su can thiét c6 sy phdi hop qudc té thuc hién chwong trinh
toan cau.

Duéi day 1a mét s6 noi dung chinh dugc trinh bay trong GINA 2006 [2].
1.2.1. Céc phwong phdp chén dodn va diéu tri HPQ

Viéc chan doan va diéu tri HPQ duogc thuc hién khac nhau & nhiéu nuoc,
viéc sir dung thubc it dem lai hiéu qua nhu mong doi. GINA 2006 dé xuét
diéu trj dy phong HPQ 1a co ban, cit con 1a tam thoi véi con HPQ xay ra
phac d6 4 béc: bac 1 (nhe), bac 2 (nhe, kéo dai), bac 3 (trung binh), bac 4
(HPQ nang) diéu tri HPQ da duoc hang trim nudc tng dung.

Thang 11/2009, Bo Y té nudc ta di dya trén kinh nghi¢m nhiéu nudc
thanh 14p Hoi dong chuyén mén, thong qua va céng bd ban hudng dan phéc

dd chan doan va diéu tri HPQ ngudi 16n va tré em [1].



1.2.2. Vin dé kiém sodt HPQ

GINA 2006 tap trung vao kiém soat HPQ, liy kiém soat HPQ lam
trung tdm. C6 thém nhiéu cac bang ching khoa hoc va thuc tién chimg minh
nhing tridu chimg 1am sang caa HPQ, thirc gidc, gidi han hoat dong, rdi loan
chre nang phoi va nhu cau dung thude cit con déu co thé kiém soat dugc néu
diéu tri ding cach. GINA 2006 xac dinh 6 muc tiéu va 3 muc do kiém soat
HPQ:

— 6 muc tiéu kiém soat HPQ:

1. Khong c6 biéu hién HPQ

2. khong nhap vién, khong cép ciru

3. Khong phai ding thudc cit con

4. Khong nghi viéc khong nghi hoc
5. Khéng c6 con HPQ cip
6. Luu lugng dinh thd ra gan nhu binh thuong.

— Ba muc d¢ kiém soat HPQ nhu sau (bang 1.1):
Bang 1.1. Mirc dé kiém soat HPQ theo GINA 2006 [2]

o HPQ dugc | HPQ duoc kiém | HPQ khéng duoc kiém
bac diem " , AN .
ki€m soat soat mot phan soat
Triéu ching b Khong (hodc < X )
w1 chimg ban | Khong (hode > 2 An/tuAn
ngay 2 lan/tuan
. Nhiéu hon 3 yéu td cua
Giéi han lao A . 2 .
6 Khoéng Co HPQ duoc kiém soat
on 5
e mot phan
Triéu chung ban A ,
R Khong Co
dém
Dung thudc cat | Khong (<2 e
Hng o e ‘ong ( > 2 lan/tuan
con lan/tuan
Chtrc nang ho . .
p Binh thuong <80%
hap LLD, FEV;
. 1 lan/nam bat ka tuan
Dot kich phat Khong > 1 lan/nam .
nao




+ HPQ d3 duoc kiém soat c6 6 dau hiéu:

a. Khong c6 triéu chimg ban ngay (hoic < 2 lan/tudn

b. Khong han ché hoat dong thé luc

c. Khong thuc gidc ban dém

c. Khong dung thube cat con hodc < 2 1an/tun

d. Khong c¢6 con HPQ cip.

e. Chirc nang phdi, luu lwong dinh gan nhu binh thudng.

+ HPQ duoc kiém soat mot phan c6 may dau hiéu:

a. Triéu ching ban ngay > 2 lan/tuan
b. Con dung thudc cat con > 2 1an/tuan
c. Chtre ning phoi < 80%

d. S6 con HPQ cép > 1 lan/nam

+ HPQ khong duoc kiém soat khi c6 tir hon 3 dau hiéu cua kiém soat
HPQ mét phan trd 1én hodc c6 1 con HPQ cp trong bat ky tudn nao.

— Cac nghién ctru trong giai doan 2004-2005 cho thay, tinh hinh kiém
soat HPQ trén pham vi toan thé gidi con & murc d6 rat thap (5%). Van dé quan
trong 14 hudng din ngudi bénh biét cach danh gia muc d6 kiém soat HPQ cta
ban than, biét cach theo ddi, cat con, diéu tri du phong HPQ. Van dé kiém
soat HPQ chu yéu do nguoi bénh thuc hién tai cong déng. Do do6, nam 2005,
GINA dé xuat Test Kiém soat Hen phé quan (goi tit ACT - Asthma Control
Test) c6 ndi dung don gian hon, d6 chinh xac kha cao, dé dang thuc hién
dugc tai cOng déng (bang 1.3) [7]. Pé dat duoc kiém soat tot HPQ, nguoi
bénh can thuc hién tdt phac dd diéu tri cia GINA [1].



1.2.3. Nhin manh vin dé lam dung thudc cit con

Dung hang ngay cac thudc cit con tic dung nhanh cé thé pha v& tinh
trang kiém soat HPQ va can phai danh gia lai phuong phap diéu tri.

Vai tro cua cac thudc khac nhau trong diéu tri:

— Nén str dung LABA két hop véi corticoid, khong dung LABA don
thuan

— Khang leukotriene c6 trién vong hon trong diéu trj HPQ, nhat 1a HPQ
nguoi lon.

— Don tri v6i cromones khong dugce khuyén cio ma thay bang corticoid
hit liéu thap [2].
1.2.4. Cdc ni dung dwoec nhin manh trong GINA 2006 [2]

— Muc I: Phét trién mbi quan h¢ bénh nhéan va thﬁy thube

— Muc II: Xac dinh va giam tiép xuc cac yéu to nguy co

— Muc III: Panh gi4 diéu trj va theo ddi HPQ

— Muc IV: Xt tri cac con HPQ cap

— Muc V: Céc truong hop dac biét
1.2.4.1. Phat trién méi quan hé bénh nhén va thdy thuéc: no6i dung nay phan
anh mot thuc té 1a dé kiém soat HPQ mét cach ¢ hiéu qua can ¢6 moi quan
hé chat che gitra th?ly thudc va bénh nhan va tham chi vai gia dinh bénh nhan,
nhit 1a trong truong hop HPQ tré em. Qua ddy bénh nhan sé dugc tu van va
c6 ké hoach trén giéy vé cac thude, cach tu theo doi, va cac 1an kham dinh
ky...
1.2.4.2. Banh gia diéu tri va theo doi HPQ: dugc dinh hudng trén céc tiéu chi
méi vé muc do kiém soat HPQ.

— Lua chon diéu tri theo so do 5 buéc phan &nh mirc d6 can thi¢p ctua
liéu trinh diéu trj (liéu va sb luong thude sur dung). Trong ca 5 budc, thudc cit

con chi dugc dung khi can thiét.



— Néu HPQ chua duoc kiém soat véi liéu trinh diéu trj hién tai thi can
phai ting liéu trinh va néu da duoc kiém soat thi c6 thé giam liéu trinh véi
muc dich 13 v&i liéu trinh t6i thiéu nhat van duy tri duoc kiém soat HPQ.

— Kiém soat HPQ & tré dudi 5 tudi van 1a mot van dé kho, GINA 2006
danh mot phan tom tit vé chan doan va kiém soat HPQ cho lta tudi rat nho
nay.

— MOt van dé can luu v rﬁng, muc dich cia GINA nhim cai thién két
qua phong chéng bénh HPQ, nhung dé huéng din thuc su di vao cong tac
thuc hanh y t&, mdi qudc gia can c6 ké hoach trién khai trong hé thong y té
cta timg dia phuong dé hiéu qua tac dong co thé chimg minh trén tirng bénh
nhan HPQ. Vi vay GINA 2006 thém mot chuong vé trién khai huéng dan
trong hé thong y té.

— GINA 2006 d3 tap hop hang ngan cac cong trinh nghién ctru va trién
khai trén toan cdu, sip xép theo 4 muc do tin cdy cia bang chung: Bing
ching A - dya trén nghién ctru ¢& mau 16n chon ngau nhién, Bang ching B -
dua trén nghién ctru chon mAu ngiu nhién nhung ¢& miu nhd hon, bang
ching C - cac thir nghiém khong ngiu nhién hodc nghién ctru mo ta, bang
ching D - ¥ kién chuyén gia [1],[2].

1.3. Tinh hinh nghién ciru vé di g mat bui nha
1.3.1. Di nguyén mat bui nha D.Pteronyssinus
— Mat bui nha (tiéng Anh - house dust mites, tiéng Phap - les acariens)
duoc nha da lidu Scheremetevsky (Nga) phat hién nim 1876, Bogdanov
(Nga 1894) mo ta dudi tén Dermatophagoides scheremetewskji. Sau do, cac
nha nghién ciru & chau Au thdy Dermatophagoides pteronyssinus ma doi khi
goi 1a nhitng con mat nho (Microacariens) ¢ trén giwong, mac du ching
séng ca & trong vai boc gd mém, tAm tham va cac dd dac co vai boc khac

[5].



— Kern (1921), Cooke, Storm van Leeuven (1922) phat hién phan ing
da duong tinh v&i dich chiét bui nha c6 mat trong d6 & cac bénh nhan di
ung.

— Nam 1925, Varekamp da thu nhan duoc ché phém tir dich chiét mat
va thr nghiém trong 1am sang di ung. Tac gia da chi ra vai tro6 cuia MBN
trong viéc gdy bénh di tmg nhung chua khang dinh dugc tinh KN chu yéu
ctia ching trong thanh phan cia bui nha. Tuy nhién, mdi quan tim rong rii
tGi nguon di nguyén gy cam mg bénh chi duogc thé hién trong nira sau ctia
thé ky XX.

— Nam 1964, Voorhorst va cong sy nhéan théy r@fmg mat
Dermatophagoides (Bogdanov, 1894) c6 mat trong bui nha 1a nguyén nhan
gay HPQ; Voorhorst va cong su (1969) két ludn rang Dermatophagoides
pteronyssinus (Trouessart, 1897) 1a ngudn DN chil yéu giy bénh co dia di
tmg do buyi nha. Céc tac gia d6 ching minh sy phu thudc truc tiép cua tan sd
phan tng voi ché phim bui nha ¢ cac bénh nhan vao do bio hoa mat trong
bui nha.

— Hang loat cac cong trinh nghién clru cua céc tac gia khac trén thé
gi61 da chirng minh chinh MBN, dac biét 1a loai D. pteronyssinus - thanh
phan quan trong nhit cua bui nha quyét dinh hoat tinh KN cua n6 va cho
rang di nguyén bui nha chi mang tinh KN khi c6 mat trong bui [5].

— O nudc ta, cong trinh ciia Vii Minh Thuc (1995) d6 thong béo ring
D. pteronyssinus va Glycyphagus domesticus 1 2 loai mat phd bién & nudc
ta cO vai tro trong vi€c gay bénh di tng nhu HPQ va cac bénh di ung khac
[8].

1.3.2. Pic diém ciia mat bui nha Dermatophagoides pteronyssinus
— Dermatophagoides pteronyssinus 1la mdt loai mat pyroglyphid, co

vong doi bi anh hudng 15 rét boi d6 4m va nhiét 6 khi quyén. Thoi gian sdng
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trung binh cua mot con mat dyc l1a 10 — 19 ngay, trong khi mgt con mat cai co
thé séng dén 70 ngay, dé 60 dén 100 trimg trong 5 tudn cudi cing cia cudc
doi. Trong thoi gian séng 10 tudn, mdt con mat bui nha thai ra khoang 2000
hat phan va mot ) lugng 16n hon céc hat bui boc enzyme dugc ti€u hoa.

— Hinh anh trén kinh hién vi dién tir cho thay loai mat nay cé kich
thudc khoang 100-300 pm va chét thai cia ching c6 chira nhiéu loai khang

nguyén protein hoa tan.

Hinh 1.1. Mat D. Pteronyssinus

— Mat bui nha séng trén cac vay da ctia ngudi va dong vat hodc mot s6
loai nAm mdc. Thirc dn cua mat Dermatophagoides farinae 1a mdt s6 loai nAm
mdc nhu Alternaria alternata, Cladosporium sphaerospermum va Wallemia
sebi, chiing khong thich cac loai nAm Penicillium chrysogenum, Aspergillus
versicolor va Stachybotrys chartarum. Mat bui nha bi an thit boi cac loai mat
c6 tinh sinh khang nguyén khac, ca vang va nhén [8].

1.3.3. Vai tro cua mat bui nha trong cac bénh di irng

— Mat bui nha (MBN) 14 ngudn di nguyén quan trong va rit phd bién
trén thé giéi. Man cam di tmg véi MBN chiém 10 — 20% dan sd, nhung bién
do dao dong rat 1on, tir 8 — 40%. Theo Dutau, MBN chiém 60 — 70% nguyén
nhan gy di ung duong thd va ti 16 man cam ting 18n theo tudi: 11,4% dudi 2

tudi; 25% tir 2 dén 6 tudi; 59,1% trén 6 tudi; 70% trén 16 tudi. Loai mat
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thudng gap trong cac mau bui 1a D. pteronyssinus va D. farinae, ban chét di
nguyén cua chiing la enzym protease [5].

— Muc do man cam véi MBN thuong cao, do dé cac dich chiét mat
tham chi & ndng d6 tham do 10-7 c6 thé gy phan tng tai chd 1an cac phan
mg toan than. Tuy nhién, can phai nhan thay rang bui nha khac nhau c6 thé
khac nhau vé d6 bao hoa mat. Khi phan tich gén 300 mau bui tir cac can ho
bénh nhan HPQ, MBN dugc phat hién & 30,6% s6 mau bui. Mat xAm nhép co
thé bang duong thé. Ngudi ta phat hién chung & da, d6i khi ¢ trong nudc tiéu
va chd am uét [81,[9].

— D6i v6i bui nha, MBN chiém hon 70% tinh di Gng nguyén. Vi vay,
nguoi ta dat van dé xem xét lai thuat ngir “di mg véi bui nha”.

— Theo Pepys va cong su, tan sé phat hién D. pteronyssinus trong cac
mau bui nha 1a hon 80%.

— Nhiéu nha nghién ctru da phat hién thanh phan khu hé mat nha o va ti
l¢ di tng do MBN & cic khu vuc khdc nhau va nhan thay rang D.
pteronyssinus 1a loai mat c6 hoat tinh gay di tmg cao phd bién nhat, chiém tir
70 — 98% tong s6 mat phat hién duoc. Thanh phan hé MBN phu thudc nhiéu
yéu td khac nhau, ch'flng han nhu mua, vi tri dia ly, dac diém khi hau, diéu
kién xa héi va sinh hoat [5].

— Ti 1€ mat trong bui nha la yéu td bénh cian cia VMDU, HPQ va cac
bénh khac, dao dong 16n va phu thudc vao diu kién dija 1y - khi hau. O nudc
c¢6 khi hau duyén hai am, sy man cam v6i DN D. pteronyssinus chiém 70 —
100% s6 truong hop bénh nhan HPQ di tng. O nude c6 khi hau luc dia kho, ti
1¢ nay thap hon va dao dong tir 14,1 dén 43,2% [4],[10].

— Tovey va cong su di ching minh cdc miu phan mat ciing 1a mot
ngudn di nguyén quan trong. Kanchurin va céng su nhan thdy vé hoat tinh,

phan mat khong khéc so véi cac ché pham tir co thé mat. Viéc str dung trc ché
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RAST cuia Stewart va cong sy d6 cho thay hoat tinh tiém tang cta dich chiét
mat nguyén ven cao hon 3 1an so véi dich chiét tir vo cuticul ctia chiing hoic
tir moi trudng nudi cdy ching [8].

— K& tir khi Voorhorst R (1964) chi ra vai trd cia MBN trong viéc
phat sinh HPQ, VMDU, dén nay nguoi ta da do duoc sb lugng DN trong moi
truong song, mirc do DN co thé gy man cam ciing nhu mic 46 DN dan dén
xut hién triéu chimg bénh Iy nho tao ra duoc cac khang thé don dong [5].

— Céc hat phan cta mat chtra phan 16n DN Der p I, ¢6 kich thuéc trung
bdnh 20 pm, trong d6 4% Der p 1 ¢6 kich thude dudi 5 pm c6 thé duge hit
thang vao phdi. Di nguyén MBN c6 hoat tinh enzym, do d6 1am ting tinh
tham ciia hang rao biéu mo dudng ho hap. Cac phan tir DN nay c6 nhiéu trong
bui cua vai boc ném giudng, chin, gbi, tham... Khi quét don hodc giti cac dd
dac trén, chiing lo ling trong khong khi khoang 20 — 30 phut. Pbi véi DN ¢6
kich thudc 16n s€ bi gilr lai & niém mac miii, DN c¢6 kich thudc nhé di théng
vao phoi. Tai cac noi 6, DN s& gay nén bénh canh 1am sang [11] .

— Phan 16n cac bao cdo déu cho thdy mirc d6 DN bui nha gdy min cam
1a 2 mcg/g bui min (twong duong sé mat hon 100 con/g) va mirc do giy xuat
hién tri€u chiing bénh ly 1a 10 pg/g bui min (twong duong hon 500 con/g).

— Theo Platts-Mills va cong su, lidu 2 pg/g bui min ctia Der p I giy man
cam, con Dreborg chi ra lidu 10 pg/g bui min gdy con HPQ cép & ngudi man
cam. Nghién ctru cia Sporile va cong sy & Anh cho thdy nong d6 DN mat
trong bui nha cia nhiing dta tré bi HPQ cao hon néng d6 DN ¢ nha nhiing
dtra tré khoe manh. Tré so sinh néu sém tiép xtic véi moi trudng c6 nong do
hon 10 pg Der p I /g bui s& xuat hién bénh HPQ trong 10 nim dau.

— Mic d6 biéu hién bénh canh 1am sang cta ca nhan c6 co dia man cam
(atopy) tiép xtic v&i méi trudng ¢d DN phu thude vao cac yéu to:

+ DO man cam cua tirng c4 nhan: Liéu lugng chung gay man cam va
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biéu hién di tng 13 2 - 10 pg/g, mot vai nghién ctru cho thay véi liéu DN mat
tir 1 — 2 pg/g d6 gy man cam & mot sé tré nho. O mdi trudng c6 ndng do DN
thép chi ¢6 co dia rit min cam méi thé hién, moi truong ¢c6 muc dd DN cao
thi ngay cd nguoi co co dia man cam yéu c6 thé boc 19 triéu ching ctuia bénh.

+ Thoi gian tiép xuc: Voi lidu DN thip nhung néu tiép xtGic hang ngy,
thudng xuyén ciing 1am xuat hién triéu ching ¢ ngudi man cam. Nghién ciu
ctia Thre va cong su cho thay néu hit hang ngay trong 1 tun véi lidu DN réat
thip (dudi 1 mg/ngay hodc dudi 1 pg/phut) s& ting phan tmg phé quan [12].

— Mitc @6 DN mat trong khong khi thay d6i theo mua va anh huong boi
su thong khi, nhiét do, do 4m nén mac d6 min cam va triéu ching ctia bénh
cling thay d6i theo [12].

— Rét nhiéu nghién ctru ¢ nhiéu khu vuc khi hau khic nhau trén thé
gi61 da chira mbi lién quan gitra sy man cam véi di nguyén mat bui nha va sy
phat trién cia HPQ & ca nguoi 16n va tré em studies. Nghién ctru clia Sears va
cong su (1989) trén mot nhém tré em New Zealand dugc theo doi doc tir luc
sinh dén 13 tudi da cho thiy, tinh trang di tmg v6i mat bui nha 1a yéu té nguy
co quan trong nhat gay ra HPQ. Sporik va cong su (1990) ciing phat hién thiy
rang 66/67 tré em bi HPQ & tudi 11 di c6 tiép xtc véi di nguyén Der pl &
noéng d6 > 10 pg/g vao nam 1 tudi. Nam 1996, Peat va cong sy khi nghién ctru
tai 6 ving cia tiéu bang New South Wales dd nhdn thiy c6 su lién quan thuan
giita s6 luong mat bui nha trong khong khi voi do luu hanh cua di Gng mat
bui nha va tinh trang kho khe, tdng tinh phan tmg duong thd. Custovic (1996)
cling tim thay hoat tinh 14m sang va mirc do ning cua hen (dugc do ludng
bang tinh phan Gng phé quan, dao dong PEF va % FEV1) ¢ nhitng bénh nhan
qua man v&i mat bui nha cé lién quan v6i mic do tiép xic mat trong moi
truong [9].

— O nuéc ta, theo Nguyén Niang An, Phan Quang Poan (2008), di
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nguyén mat bui nha chiém vi tri 16n trong bénh can HPQ, Viém miii di ing va
nhiéu bénh di Gmg khac [13]. Cac nghién ctru trong nude da cha y t6i vai tro
mat thudoc ho Pyroglyphidae, trong d6 D. pteronyssinus — mdt loai MBN
thudng gip ¢ nudc ta co ¥ nghia to 1on. C6 thé 1a do d6 am khong khi cao gan
nhu quanh nim, s6 ngdy swong mu nhiéu, nhiét d6 trung binh hang nim
tuong ddi cao d6 tao diéu kién thuan loi cho mat phat trién & nudc ta va lam
cho van d& di ung v6i MBN ngay cang tré nén quan trong. Tuy nhién, cac
cong trinh néi trén méi chi danh dau bude khoi dau trén con duong nhan thirc
vai tro cua MBN trong bénh can va bénh sinh cua bénh di ing & nudc ta [14].

1.4. Pap rng mién dich trong HPQ [15],[16]

Di nguyén xam nhép vao co thé s& duoc cac dai thuc bao (DTB) xu 1y,
sau d6 DTB s& trinh dién KN 1én bé mit chiing nhd MHCII do DTB tong hop.
Nhitng KN nay s€ dugc té bao Tho nhan dién va tré thanh Tho hoat hoa (co
vai trd cua IL1 ). Dén giai doan nay, Tho s& giit vai tro diéu hoa mién dich. Co
2 dudi nhém cua Tho, ky hi¢u 1a Thi va Th2 véi céc chiic nang sau:

+ Vi dap tmg mién dich thé dich: Th2 tiét ra IL4 va IL13 1a yéu t§ phat
trién té bao B, lam cho té bao B biét hoa thanh Plasmocyte c6 chiic niang san
xuét IgE. IgE nay s& gan 1én bé mit té bao mast , lam giai phong cac mediator
(histamin, serotonin, bradikynin...) gdy ra tinh trang viém va co thit. Pay la
loai hinh phan tng typ I va Il

+ Vi dap ung mién dich qua trung gian té bao Thi dudi tic dong cla
cac Cytokin IL1.2349 — do nhiéu loai t& bao viém tiét ra) lam cho t& bao T
ting truong, phat trién va biét hoa va tré thanh té bao T tiét ra cac Cytokin
gdy tinh trang viém, tang tinh phan tng phé quan va co thit phé quan cham
hon sau 72 gio ( typ IV).

+ Ngoai ra Th2 con tiét ra IL1o nham tc ché hoat dong cuia Thi trong khi

qua trinh viém xay ra qua muc.
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Céc triéu ching cia VMDU va HPQ 1a két qua tir tic dong ctia cac hoat
chat trung gian (ma ndi bat nhit 1a histamin), cac kinin, cac prostaglandin
), cac leukotrien (LTC4, LTD4, LTE4...), PAF (yéu t6

(PGD2, PGF2, PGEz2...),
hoat ho4 tiéu cﬁu) Céac chat nay do céc té bao 4i toan, dai thuc bao, cac loai

té bao viém khac va té bao biéu mo tiét ra
Ngoai ra trong qué trinh viém con c¢é su tham gia cua cac cytokin nhu
), INF (mdt interferon da nang c6 tdc dung trc ché va

interleukin (IL1, IL2 ...
biét hod té bao B. Cac cytokin nay do cac loai té bao viém chu yéu 13 té bao

T, dai thuc bao va té bao biéu mé tiét ra [15],[16].
A"'.
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Hinh 1.2. Pdp teng mién dich trong HPQ [15]

Tac dung cua céac té bao viém, cac hoat chat trung gian gay viém va su

tham gia clia cic cytokine da din dén qua trinh viém trong VMDU va HPQ
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ngoai ra con dan dén qua trinh co that, gidn mach, ting tiét niém dich va phu
né trong VMDU va HPQ [17].

Ngoai tac dong cua cac hoat chét trung gian, ngudi ta con nhan thiy vai
trd cta cac hé than kinh autonome (tu dong, thyc vat) trong qua trinh viém
cua VMDU va HPQ [15], d6 la:

+ Hé tiét Cholin: tiét Acetylcholin lam gidn mach, ting tiét niém dich
miii va phé quan.
+ He¢ giao cam (Adrenecgic): Adrenecgicl gay co mach va Adrenecgic 2
gay gian mach.
1.5. Chan doan HPQ [2],[18]
Céc bién phap chinh bao gom:
Khai thac tién st di Gmg
Dic diém 1am sang
Cac phuong phap chan doan can 1am sang:
+ Céc thir nghiém mién dich
+ Do chic niang ho hap
— C6 két qua tot sau diéu tri theo phac dd voi bénh di ung: khang
histamin, corticoid toan than va tai chd.
1.5.1. Khai thdc tién siv di itng

Tién st di Gtmg c6 ¥ nghia rat quan trong trong chan doan bénh di img
n6i chung ciing nhw VMDU va HPQ néi riéng [2]. N6 néi 1én yéu t6 co dia
clia ban than bénh nhan va tinh chat di truyén cia di (mg.Vi vay trong qua
trinh chan doan, hoi bénh dé khai thac tién st di ung mot cach ti mi va chinh
xéc 12 budce khong thé thiéu va co gia tri quan trong. N6 khong chi cho phép
ngudi thiy thude hudng téi chin doan bénh ma con hudng toi viée phat hién
di nguyén gay bénh.
1.5.1.1. Tién sir ban thén
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Bén canh viéc khai thac bénh st vé cac triéu ching ¢ miii hay con kho
tho khién bénh nhan di kham bénh ngudi thay thude can khai thac tit ca cac
bénh di tng ma bénh nhan méc trong qua kht nhu di ung thudc, di tng thirc
an, noi mé day, cham dé hiéu 15 vé co dia di ung cua bénh nhan. Ngoai ra can
khai thac k§ diéu kién séng, an ¢, sinh hoat, lam viéc c6 anh hudng dén sy
phat sinh bénh [18].
1.5.1.2. Tién st gia dinh

Chu y khai thac tién str di tng cua nhitng ngudi rudt thit véi bénh nhan
nhu 0ng ba, cha me, anh chi em rudt, con cai béi I€ viéc san XuAt IgE mang
tinh di truyén khé 13, néu bénh nhan c6 tién st gia dinh thi cang c6 co so dé
chan doan 1a bénh di tmg [18].

1.5.2. Cac triéu chwng lam sang cua HPQ

Theo huéng dan ciia GINA 2006 cé thé nghi dén hen khi c6 mot trong

nhirng dau hiéu hoic triéu ching sau day [18]:
— Tiéng tho kho khe, nghe phoi co tiéng ran rit khi thé ra dic biét & tré
em.
— Tién str c6 mdt trong céc tridu ching sau:
+ Ho thuong ting vé dém
+ Kho khe tai phat
+ Kho thé tai phat
+ Nang nguc
— Céc triéu chung ning 1én vé dém 1am nguoi bénh thire giac
— Céc tri¢u ching xuét hién hodc nang lén theo mua
— Céc triéu ching xuét hién hodc ning 1én khi c6 cac yéu td sau phdi hop.
+ Tiép xuc voi long vii, khoi, bui, mui thom
+ Céc hoa chét bay hoi
+ Thay d6i nhiét do
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+ Thudc (aspirin va cac thudc chéng viém non-steroid, thubc chen
béta)

Gang suc

Phén hoa

Nhiém khuéan, nhiém virus dudong ho hap

Khoi thudc 14, khéi than, mui bép dau, bép ga

+ + + o+ o+

Cam x0c manh
— Dap ung tot véi thude gidn phé quan.
1.5.3. Cdc phwong phdp chén dodn cin lim sing
1.5.3.1. Cdc thir nghiém mién dich [2],[18]
C6 nhiéu phuong phap khac nhau dé xac dinh nguyén nhan gay bénh,
duogc chia thanh hai nhém la cac phuong phap ddc hiéu va khong dac hiéu.
a. Cdac phirong phdp thir nghiém mién dich dic hiéu
— Test bi
Pay 1a phuong phap phat hién sy man cam cua co thé bang cach dua di
nguyén qua da (truc tiép hodc gian tiép). Hién nay thuong dung nhét 1 test
lay da (Prick test). Di nguyén cho két qua duong tinh c6 thé coi 1a nguyén
nhan gay bénh khi két hop véi khai thac tién sir di tmg c¢6 ddc tinh phu hop.
Con néu van nghi ngo thi tién hanh thém test kich thich miii hodc dinh luong
IgE dac hi¢u [19].
— Dinh lwgng IgE dic hiéu
Pay 1a phuong phap c6 gia tri trong chan doan di tng, giup bd xung va
khang dinh chan doan di nguyén dic hiéu cho test lay da. Uu diém cua
phuong phap nay 1a c6 thé thuc hién duoc & moi bénh nhan, it xay ra tai bién,
két qua khong bi anh hudng cua thudc ma bénh nhan di st dung. Bén canh do

n6 con phat hién dugc phan g duong tinh gia cia céc test bi [20],[21].
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Tuy nhién phuong phap nay khd tén kém va chi thuc hién dugc & mot so
trung tam.

— Phan &ng phan huy dudng bao (mastocyte)

Phan tmg phan huy dudng bao duoc tién hanh pho bién nhat ¢ cac trung
tam chan doan va diéu tri bénh di ing duong ho hap ¢ nudc ta hién nay. Pay
1a phuong phap don gian it tén kém lai c6 do nhay va do dic hiéu kha cao tir
72-78% [5]

— Phan Ung tiéu bach cau diic hi¢u

Trong co ché cua cac bénh di ung, bach ciu déng mot vai tro quan trong
va duoc biéu hién bang nhiéu hinh thai khic nhau , chinh vi vay nhiéu tac gia
d4 nghién cru phan Gmg nay dé gbp phan chan doan dic hiéu cac bénh di ing
[5]

b. Cdc phirong phdp thir nghiém mién dich khong ddc hiéu

— DPinh lwong IgE toan phin trong huyét thanh

O ngudi binh thuong ham lugng IgE ting tir khi sinh cho dén tudi
truong thanh roi giam tir tir xudng. Ham luong IgE toan phan giao dong rat
16n. IgE >150UI/ml dugc coi 1a cao. Tuy nhién t6i 50% sd ngudi VMDU' ¢6
mirc IgE toan phan binh thudng. Do d6 IgE toan phan trong huyét thanh it co
gia tri dac hiéu trong chan doan [20].

— Tinh s lwgng bach céu 4i toan trong mau

S6 lugng bach cau 4i toan trong cong thirc bach cau phan nao noéi 1én kha
nang di Gmg cua ca thé d6. No khong co tinh dic hiéu vi c6 thé ting trong
nhiéu truong hop khac nhu nhidm ky sinh trung [22].

— Po chitc niing hd hap va lam test phuc hdi phé quan: hen phé quan
dugc chan doan xac dinh khi test phuc hdi phé quan véi thude kich thich B2
duong tinh, biéu hién bang FEV1 ting >12% hodc 200ml sau khi hit thudc
gian phé quan [18].
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1.5.4. Tiéu chudn chin dodn HPQ
Badng 1.2. Tiéu chudn chin dodn HPQ & nguoi bénh > 6 tudi theo GINA 2017

Dic diém chin dosn |

Tiéu chuin chan doan HPQ

1. Tién su co cac triéu ching ho hap co tinh bién doi

— Kho khe, kho
tho, nang nguc va ho

— Cach mo ta co
thé khac nhau giita cac
nén vin hoéa va nhoém
tudi.

— Ngudi bénh hen thudng ¢6 nhidu hon mét triéu ching

— Céc triéu chimg xay ra thay d6i theo thoi gian va cudng do

— Cac tri¢u chung thuong xay ra hoac nang 1én vao ban dém hay
lac thirc gidc

— Céc triéu chung thuong khoi phat khi tap thé duc, cudi 16n, tiép
xuc cac di nguyén hodc khong khi lanh

— Céc triéu chung thuong xdy ra hodc ning 1én khi nhiém virus.

2. thfng dinh duoc tac

nghén dwong tho c6 tinh chdt dao déng

Dao dong chuc ndng
phdi qua mirc va tic
nghén duong tho duogc
ghi nhan

— Dao ddng cang 16n hodc cang xay ra nhiéu lan thi muc tin cay
trong chan doan cang cao.

— {t nhat 1 1an trong qua trinh chan doan khi FEV1 thap, ching ct
cho thiy FEV1 /FVC giam (binh thuong 1a 75-80% & ngudi 16n va
90% ¢ tré em).

Test phuc hoi phé
quan duong tinh

— FEVI ting > 12% va > 200ml tir tri s6 co ban & 10-15 phat sau
xit 200 — 400mcg salbutamol hodc twong dwong (tin cay hon néu
tang > 15% va > 400ml).

Dao dong qua muc
cia PEF khi do 2
lAn/ngay trong 2 tuan

— Nguoi 16n: dao dong PEF trong ngay trung binh >10%
— Tré em: dao dong PEF trong ngay trung binh >13%

Cai thién rd rét chuc
nang phoi sau 4 tuan
diéu tri khang viém

— FEVI ting > 12% va >200ml so v6i gia tri ban dau (hoic PEF
tang >20% gié tri du doan) sau 4 tuan diéu tri, ngoai cac dot nhiém
tring ho hap

Test van dong duong
tinh

— Nguoi 16n: FEV1 giam > 12% va > 200ml
— Tré em: giam FEV1 > 12% va PEF > 15%

Test kich thich phé
duong  tinh
(thuong chi thuc hi¢n

quan

O nguoi 16n)

— FEV; giam > 20% to tri sO co ban véi lieu chuan cua
methacholine hodc histamine hoac gidm > 15% véi tang thong khi
chuan hoéa, nudc mudi vu truong hodc manitol

Chtrc ndng phoi dao
dong qua muc gitra
cac 1an tham kham (it
tin cay hon)

— FEV1 dao dong > 12% va > 200ml giita céc 1an kham, ngoai cac
dot nhidm tring ho hap

— Tré em: dao dong FEV1 > 12% va PEF > 15% (c6 thé c6 nhiém
trung ho hap)
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— Tiéu chuan chan doan HPQ theo GINA 2017 dugc trinh bay trong bang

1.2.

— Céc budc tién hanh chan doan HPQ trong thyc hanh 1am sang theo

GINA 2017 dugc thuc hién theo luu d6 trong hinh 1.3.

Bénh nhan vé&i cac
triéu chirng hé hép
C6 phéi trigu chimg dién hinh cta hen?

‘ié Khéng

Khai théc tién sir chi tiét/
tham kham hen
Tidn s0v tham kham dng hé chén dodn hen? Héi thém tién st bénh va tham

_ Cotinh cép thiét 1am sang va cac _
chén doén khac khéng pht hop *'16

[ do cho cac chan doan thay thé

KhONg =1 ysc dinh chén doan thay thé?

Do phé dung ké/ PEF véi
test héi phuc phé quan

Két qua ung hé chédn dodn hen?

-

~Khéng*  Lap lai trong mot 1an khéc

— c —| hodcphéihop cac tham db khac <Khéng

Piéu tri theo kinh nghiém v&i
ICS va SABA khi cin
Banh gia lai dap (g

Tham db chin doan trong 1-3

thang

Xac dinh chdn doén hen?

1
Khéng
+

Can nhag diéu tri thir cho chén
co dodn nhiéu kha nang nhét hoac Coé
Iam thém cac thém do khac

4 v

Didu tri hen phé quan ‘ | Piéu tri cho chdn doan thay thé

Hinh 1.3. Lwu dé chin doin HPO trong thuc hanh lim sing

1.5.4. Chén dodn phan bigt.

— Viém phé quan: ho, sbt, kho tha, nghe phéi c6 rale am, it rale rit, rale

ngay.
— Bénh phoi tic

nghén tinh (COPD): kho thé thuong xuyén, gip ¢ tudi

trung nién, ¢ tién st hut thudc 14, test phuc hdi phé quan véi Salbutamol 4m

tinh.

— U phé quan, u phéi, polyp mili [18].
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1.6. Piéu tri hen phé quén

Cac phuong phap diéu tri chia 1am 2 nhom: Pdc hiéu (khau I, II) va
khong dac hi¢u (khau III, V).
1.6.1. Cdc phwong phdp diéu tri diic hi¢u
1.6.1.1. Cdc bién phdp tranh tiép xiic di nguyén: bang cach thay d6i noi &, noi
lam viéc hodc d6i nghé, thay d6i thude, doi ché do an (dé loai bo cac thuc
pham gy di tng cho bénh nhan). Phuong phap nay khong dé thuc hién dbi
v6i nhiéu nguoi bénh, vi nod cé thé 1am dao 1on cude séng [2].
1.6.1.2. Phwong phdp giam man cam dic hiéu

— Giam man cam dic hiéu (GMCDH) 1a mot trong cic liéu phap mién
dich thuong ap dung trong diéu tri nhitng bénh di ung nhu hen phé quan,
viém két mac di tmg, viém miii di tng... c6 qua man dbi voi mot hodc nhiéu
loai di nguyén gy bénh ma ta da biét rd va di c6 sdn. Phuong phap nay dugc
tién hanh khi khong thé loai bo dugce di nguyén khoi méi truong hodc khong
thé cach ly bénh nhéan voi di nguyén. Liéu phap mién dich dic hiéu khong chi
diéu tri hiéu qua cac bénh 1y di tng ma con dem lai co hdi khéi phuc dap ung
mién dich binh thuong ddi véi cac di nguyén trong qué trinh dién bién lau dai
cua bénh.

— Co ché mién dich: Nguyén li chung cua phuong phap nay 1a dua di
nguyén man cam vao co thé voi liéu luong ting dan va kéo dai dan dén su
thay d6i cuia cac té bao lympho B va T, kich thich co thé sinh ra khang thé
bao vay c6 ban chat IgG4, lam thay ddi cach dap tmg mién dich va ngin ngira
su xudt hién céc triéu chimg di ing. Néi cach khac, phuwong phap diéu trj nay
gay ra su dung nap kéo dai cta co thé ddi voi di nguyén. Khoi dau qué trinh
diéu trj, trong mot vai gior ddu tién di c6 sy giam sat hoat tinh, sy phong thich
hat va xu huéng gdy phan vé hé thdng cua cac té bao mast va bach cau ai

kiém. Sau d6 1a su tao thanh céc té bao lympho B va T diéu hoa dic hiéu di
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nguyén va su tc ché cua cac té bao Thl va Th2 dic hiéu di nguyén. Khang

thé IgE dic hiéu tang 1én trong giai doan dau nhung giam dan sau d6. Nhimng

su kién nay dién ra song song véi su ting dan cua khang thé IgG4 trong qua

trinh diéu tri. Sau vai thang, ty 1€ IgE/IgG4 dac hi¢u di nguyén gidm dan. Sau

do 1a su giam s6 lugng va gidi phong mediator cua cac t€ bao mast va bach

cau ai toan ¢ t6 chirc va dap img pha mudn xay ra. Giam c6 y nghia murc déap

rmg cua test bi type 1 ciing dugc quan sat thiy twong doi mudn trong qua

trinh diéu tri. Can luu y 13 c6 sy khac biét dang ké vé tinh dap Gmg gitra cac ca

thé va phac d6 giam man cam duoc sir dung (hinh 1.3) [23],[24].

-

Thay déi twong dbi

r

Thay déi twong doi

Hiéu qua
rat sém

Hiéu qua

tirc thi

T T T T
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-t =4 o = =
1 c c =] -
om - M~ e ©

Dung nap BC ai kiém rat sém

~ " Giam s&m hoat tinh cua BC ai
kiém va té bao mast dbi véi
phan vé hé théng

we= Gay rasw irc ché cacté baoBvaT
diéu hoa cua cac té bao Th1-Th2

Giam sé lwong cia cac TB mast va
= BC ai toan & td chirc va sw giai
phong cac mediator caa chiing trong
niém mac mii & cac bénh nhan
VMDU
Giam dap rng pha muén trén da
song song vé&i viéc giam xam nhap
cac TB lympho va BC ai toan

=== Tinh phan rng test bi type 1

=== Tdng s&m IgE dac hiéu, sau do 13 sw
giam muén cua IgE dac hiéu

Tang khang thé IgG4 dac hiéu va
trong 1 s6 nghién ciru la IgA va IgG1

Hinh 1.4. Sy thay déi vé mién dich sau diéu tri liéu phdap MDPH [23]
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— Quan diém chung cho réng diéu tri mién dich dic hiéu, nghia 1a su
dung vacxin dic hi¢u chéng lai cac di nguyén bén ngoai, bat dau tir nam 1911,
khi ma Lancet di cong bd cac tai liéu ndi tiéng ctua Leonard Noon va John
Freeman. Thuc t&, nim 2006 khong chi 1a nam ky niém th 100 khai niém “di
tmg” (Von Piquet, 1906), ma ciing 1a ky niém 1an tha 100 ngay sinh cia
phuong phap diéu tri dac hiéu. Qua thuc, néu xem xét k¥ tai liéu y hoc, c6 vé
1a viéc ap dung thuc hanh phuong phép nay d6 dugc cac nha tién phong gay
mién dich dic hiéu thuc hién va miéu ta vao nim 1906. Liéu phap mién dich
sau d6 dd dugc str dung trong vong gan 40 nam chi voi ching ctr 1am sang vé
tinh hiéu qua va cic nha mién dich dau tién da phat trién nhiéu loai khac nhau
dua vao kinh nghiém 1dm sang cta chinh ho. Su khac nhau chii yéu & con
duong dung di nguyén va su ting liéu dung [5].

— Vao dau thé ky 20, do chua c6 nhirng hiéu biét vé& co ché mién dich va
cac nhan t6 nguy co giy qua man ciing nhu cac nguy co rd rét cta hién tuong
qua man, mién dich di img dudi da (Subcutaneous allergy immunizations-
SCIT) thuong dugc bit dau theo kinh nghiém véi lidu thip, ting 1én tir tir va
khong duoc ting qua ngudng. Tuy nhién, dd c6 nhirng nd luc khong ngimg dé
tim ra cdc phuong phap an toan hon [25].

— Van dé chinh 13 hién tuong qua man xay ra nhiéu hon khi str dung céc
lidu khang nguyén rong: Cac phan tmg hé théng xay ra voi ty 16 14% bénh
nhan duogc diéu tri véi SCIT lidu cao, nhung liéu rong cho hi¢u qua t6t hon.
Criticos va nhiing nguoi khac da xac dinh duong cong phan tng vai lidu ding
cho mot vai di nguyén quan trong, vi thé hién nay ching ta biét ring liéu dung
khoang 10 micrograms di nguyén chinh 13 yéu cau can thiét dé tao ra mot
phan tng LPMD manh. Cac liéu LPMD chira it hon 1 microgram di nguyén
chinh, du rat an toan, nhung khong c6 hiéu qua lam sang. Nhitng cb ging dé

pha bo van dé€ nay bang cac bién do1 hod hoc, polyme hoa hodc chtra cac di
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nguyén khong thu dugc két qua dang ké nao tét hon so voi diéu trj SCIT véi
dich chiét glycerin thong thuong [24],[25].

— Khi bat d¢au SCIT, ¢6 2 con dudng d6 duoc tim ra dé 1am giam nguy
co: 1) Bit dau diéu tri v6i lidu khang nguyén rét thap, vi du: 1: 1000000 w/v,
hodc 2) Sir dung test dinh lugng bé“mg in vitro hodc chuin do trong da
(Intradermal skin titration- IDT), dé xac dinh liéu bat dau an toan cho mdi
khang nguyén. Khi dung SCIT ting liéu, da xac dinh dugc c6 nhiéu chi tiét vé
thil tuc anh huéng dén nguy co phan tmg. Tuy nhién, khi sir dung tat ca cac
bién phap an toan, ty 1& phan ung trén 1am sang di dugc giam thiéu va cac
phan tmg chinh duoc xac dinh 1a rat thip, khoang 1 phan tng trong 40000 lan
tiém [25],[26].

— Pé giam nguy co qua man hon nita, trong nhiéu thap ky, con nguoi dé
c6 nhiéu nd luc dé tim ra cac con duong méi cho LPMD di nguyén. Do cac
phan tng phu c¢6 hai, LPMD dudng miéng, dudng miii, va dudng phoi khong
duoc phd bién rong, nhung diéu trj duong dudi ludi (SLIT) duge dung nap tot
va tré nén phd bién. Cac nghién ctru diéu tri trong qué khr dd chi ra ring
SLIT vira an toan va vira ¢6 hiéu qua vira phai cho diéu trj viém miii di Gng
va HPQ do dj tng mat bui va phan hoa. Hién nay, cac bao cdo vé phan (mg hé
théng trAm trong do dung SLIT rat hiém gip. Mic du c6 rat it nghién ctru so
sanh tryc tiép, nhung hién nay ngudi ta tin rang SLIT c6 hiéu qua ngang bang,
nhung an toan hon SCIT [27],[28].

— Van dé ton tai hién nay 1a x4c dinh ty 1¢ dung SLIT va SCIT trong diéu
tri cac bénh nhan khac nhau cho phu hop, nhu mét phﬁn cua ké hoach diéu tri
toan dién va theo yéu cau bao gdm mdi truong, dinh dudng, thudc va cong cu
mién dich.

— Diéu tri GMCPH khong duoc thyc hién trong nhitng truong hop sau:

+ Lao phoi va cac dang lao khéc.
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+ Phu nir c6 thai.

+ Céc bénh tim, gan, than mat bu tru.
+ Nhiém doc tuyén giap.

+ Tam than.

+ Dai thdo duong.

+ Cac bénh nhiém khuan cap.

+ Bénh di tmg dang tién trién [25].

— Nhiing thay d6i mién dich khi diéu tri GMCDH:

+ Co ché mién dich ctia phuong phap diéu tri GMCPH 1a tc ché sy téng
hop khang thé IgE, giam sy man cam cua té bao mast va basophil ddi véi di
nguyén, giam dap ung in vitro cua lympho bao v6i di nguyén va hinh thanh
khang thé bao vAy c6 ban chat IgG4. Khang thé bao vay co kha niang canh
tranh thu thé véi khang thé IgE trén bé mit té bao mast va basophil, cé ai luc
cao v6i di nguyén, vi vy ngan can sy két hop cua khang thé IgE véi di
nguyén trén mang té bao mast. Két qua nay dan dén su trc ché giai phong
histamin va cac chat trung gian hoa hoc khac tir cac té bao nay. Nguoi ta con
thiy nong d6 khang thé bao vay ting cao phu hop voi bénh canh 1am sang
dugc cai thién rd rét ¢ nhitng nguoi bénh duge diéu tri bang phuong phép
GMCDH [29],[30].

+ Nhiéu cong trinh d3 tién hanh dinh lugng cac chit trung gian hod hoc &
2 nhom bénh nhan hen phé quan, trong d6 c6 1 nhom dugc diéu tri béng di
nguyén. Két qua thdy nhom diéu tri bang di nguyén ndéng do histamin va
prostalandin E2 giam rd rét so voi nhom khong diéu tri bang di nguyén. Cac
thue nghiém duoc tién hanh ciing cho thiy khang thé bao vay (IgG4) duoc
tao ra sau khi diéu tri bang di nguyén, c6 kha ning wrc ché cac hién tuong
viém trong hen phé quan di tmg [31].

— Nhiing két qua dat duoc cua phuwong phap GMCPH
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+ Diéu tri bang phuong phap GMCPH theo céng bd ctia nhidu tac gia
(A.d Ado; Frenando D; Behrens B.L; Tsai L.C) dat két qua tt téi 70-80%
[12].

+ Theo A.d Ado, khi diéu tri cac bénh di tng do phén hoa bang nhiing di
nguyén phan hoa khac nhau, tac gia thu dugc két qua rat tot trong 82% truong
hop. Tt ca cac triéu ching 1am sang ciia bénh viém mii, may day da mat di
hoan toan, cac bénh nhan phuc hdi dugc kha ning lao dong binh thuong [12].

+ Nhiéu bénh nhan bi hen phé quan va di tng vé6i bui nha duge diéu tri
theo phuong phap niy di thdy mét di cac triéu ching 1am sang ctia bénh, nhét
1a hen phé quan. Viéc diéu tri GMCPH c6 thé ¢6 duge két qua tot & nhiing
bénh nhan c6 hién twong man cam véi cac di nguyén con tring, biéu bi, 16ng
suc vat.v.v...[30]

+ Nguyén Ning An, Phan Quang Doan di tién hanh diéu tri GMCPH
cho 33 ngudi bénh duoc chan doan 13 hen phé quan do buyi nha. Sau 6 thang
diéu tri, két qua tt dat xap xi 70% [15].

+ Tuy nhién phuong phép nay c6 nhuoc diém ¢ chd thoi gian diéu tri kéo
dai, voi nhitng khoang cach thoi gian khac nhau phu thudc vao thé trang cta
tirng bénh nhéan. Céc 1an tiép xac 13p lai voi di nguyén co6 thé 1lam cho bénh
nhan tai phat va can co mot dot giam man cam 1ap lai. Bén canh do, két qua
diéu tri phu thudc rat nhiéu vao lidu thich hop cua di nguyén va két qua ciing
mang tinh dic hiéu rd rét khi sir dung dung di nguyén ma bénh nhan man cam
[29]1,[32].

1.6.2. Piéu tri khong dic hiéu

Giai quyét tinh trang viém duong thd, co that phé quan, va ting phan tng
phé quan, vi vay trong diéu tri ngudi ta phai dung thudc chéng viém, gidn phé
quan va giam phan tng phé quan.

1.6.2.1. Piéu tri cdt con hen
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a. Cdc thuoc diéu tri cdt con hen [1],[2],[18] (bang 1.2)
Thuoc kich thich B2 giao cam:

— Cac thubc nhom nay tac dong trén thu thé B2 ¢ mang té bao co tron phé
quan thong qua hoat hoa men adenylcyclase lam tiang chuyén hoa ATP thanh
AMPc gy gidn co tron. Ngoai ra thudc cuong B2 con cb tac dung trc ché
phong thich cac chat hoa hoc trung gian, ting hoat dong b 16ng chuyén dan
dén tac dung tang thai chat nhay, ngan ngira thoat mach, tranh phu né, rc ché
co thét phé quan do hé than kinh NANC (non adrenegic non cholinergic).

— Thudc kich thich 2 c6 2 nhém: kich thich B2 tac dung nhanh (SABA):
Short Acting B2 Agonist) va kich thich 2 tac dung cham (LABA - Long
Acting 32 Agonist).

— Thubc nhém SABA c6 tac dung cét con nhanh (3-5 phit) sau khi dung
theo duong khi dung, tiém, thoi gian tac dung kéo dai 3-5 gio tuy loai thude.
Day la thude tot nhat dung trong cip ctru con hen. Salbutamol va terbutalin 1a
2 hoat chat duoc st dung nhiéu nhit, gém cac ham lugng va dang st dung
sau:

+ Salbutamol: vién udng 2mg, 4mg, 6ng tiém 0,5mg dung duong tiém
dudi da, tiém be“ip hoac truyén tinh mach, 6ng khi dung 2,5mg; 5mg, binh xit
dinh liéu chuan 100mcg/ lidu.

+ Terbutalin: vién 5mg, éng tiém 0,5mg, 6ng khi dung 5mg.

+ Tac dung phu thuong gap: nhip tim nhanh, dau nguc, run co, ha kali
mau.

— Thubc nhom LABA c6 tac dung kéo dai (6-12 gid) nén thuong dung
trong diéu tri duy tri, kiém soat hen vira va ning, ngan chan triéu chimg vé
dém. Céc thude nay van can phdi hop véi cac thude corticosteroid hit dé 1am

tang hiéu qua trong kiém soat hen. Formoterol con ¢ tac dung cit con hen.
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Bang 1.2. Cdc nhém thubc cdt con hen [1]

Tén thube Dang bao ché Liéu lwgng TD phu
Kich thich 8 TD nhanh (SABA)
- Salbutamol - Vién 2mg, 4mg | - 2-4 vién/ngay. - Nhip nhanh,
- Binhxitdinh |- Xijt2-4liéu/lAn x 3 1an | - Run co
liéu MDI 100pg/ | cach nhau 20 phut, duy |- Pau dau
liéu. tri 2-4 liéu /lan mdi 4-6h | - Liéu cao c6 thé
- Nang KD - KD 1 nang /lan x3 lan | giy ting duong
2,5mg; 5 mg. cach nhau 20 phut, duy | mau, ha kali
tri 1 nang/lan mdi 4-6h. | mau.
- Ong 0,5mg - TDD 1bng /1an mdi 4-
tiém truyén TM. | 6h
- Truyén TM liéu khoi
dau 0,5mg/h, lidu ti da
3mg/h.
- Terbutalin - Vién Smg. - Liéu nhu Salbutamol
(Bricanyl) - Nang KD 5mg
- Ong 0,5mg
tiém truyén TM.
Khang cholinergic
- Ipratropium - Binhxitdinh | 4-6 liéu/lan mdi 4-6h - Gay kho miéng
bromide liéu MDI 25 pug/ | hoac3 lan cach nhau 20 |- Vikho chiu
- Oxitropium lidu. phut. trong miéng
bromide - Nang KD KD 1 nang/20 phtt x 3
0,5mg. lan, duy tri 2-4 gid mot
lan.
Nhom xanthyl

- Aminophyllin

- Ong tiém 4,8%

7mg/kg can nang tiém

- Budn nén, nodn,
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- Theophyllin

5ml

- Vién 100mg

TM cham trong 20 phut,
duy tri 0,4-0,6mg/kg/h
truyén TM.

Gidm liéu néu BN da
ubng theophyllin & nha
Ubng 2 - 4v/ngay

dau dau;
- Liéu cao c6 thé
gay co giat, nhip

nhanh, loan nhip

Glucocorticoid dwong toan thdn

- Prednisolon - Vién Smg - 1-2mg/kg/ ngay. - Viém loét da
- - Vién 4mg; - Vé&icac con hen ndng | day, ting dudong
Methylprednisolon | 16mg dai dang: tiém TM mau
- Lo tiém 40mg; | 40mg/ 1an mdi 4-6 gio - Réi loan nudc
125mg; 500mg - Dung moét dot 3-5 dién giai...
ngay
Nhom Xanthin

— Puoc st dung tir 1u voi cac hoat chat nhu theophyllin, aminophyllin.

Cac thudéc nay co6 tac dung gian phé quan do wc ché enzyme

phosphodiesterase 1am ting AMPc trong té bao. Theophyllin con c6 tac dung

chong viém, di€u hoa mién dich, bao v¢é phé quan.

— Do giéi han an toan giira lidu diéu tri va liéu doc cia theophyllin kha

hep, ndng do theophyllin huyét trong can thiét dé c6 hiéu qua gidn phé quan

t6t nhat 13 10-20mg/lit trong khi mirc d6 ning cua tac dung khong mong

mudn ting 1én 1 rét & ndng do trén 20mg/lit. Do tac dung gidn phé quan cia

theophyllin khong bang cac thude kich thich B2, trong khi nguy co xuét hién

tac dung khong mong muon cao nén thudc nay it dugc lua chon dau tién trong

di€u tri cat con hen.

— Céc ché pham hay dung trong diéu tri cét con hen:

+ Theophyllin dang vién 100mg

+ Aminophyllin 4,8% 6ng 5ml va aminophyllin 2,4% 6ng 5ml: dung
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duong tiém tinh mach cham hoac truyén nhé giot tinh mach.
Thuoc khang cholinergic

— Acetylcholin duoc giai phong tir than kinh phé giao cam gay co thét
phé quan do hoat ho4 céac receptor muscarinic M3 c6 trong co tron phé quan.
Cac thudc khang cholinergic co tac dung khang acetylcholin nén gay gidn phé
quan.

— Céc thudc nay thuong dung phdi hop véi cac thude kich thich B2 do tac
dung gidn phé quan khéng manh - ché phdm duoc st dung Ipratropium
bromid, (Atrovent) va oxitropium (Tersigat) dung dudi dang hit va khi dung.

— Téc dung khong mong mudn hay gip 1a khd miéng, chan an.

Glucocorticoid dudng toan than

— Glucocorticoid 1a thudc diéu tri rat hiéu qua cho bénh nhén hen boi
chung 1am giam phan tng viém bang cach lam giam prostaglandin, lam ting
ndng d6 mot sd phospholipid mang gy e ché tong hop prostaglandin,
glucocorticoid lam giam tinh thAm mao mach do e ché hoat tinh cua kinin va
ndi doc td vi khuén, lam giam lugong histamin do bach cau wa kiém tiét ra. Co
nhiéu dang glucocorticoid khac nhau dwgc str dung trong diéu tri con hen cép:
dang vién, tiém

+ Thubc tiém: Tiém tinh mach hodc truyén tinh mach cham:
methylprednisolon 40mg, 125mg, 500mg: dung dé diéu tri cip ctru con hen
ning, lidu dung 2-4mg/kg can ning/ngay.

+ Thubc vién: prednisolon 5mg, methylprednisolon 4mg va 16mg, lidu
dung 1 mg/kg cin ning/ngay, udng budi sang sau khi an.

b. Piéu tri con hen cdp

— Thudc cuong P2 dang hit tic dung nhanh liéu bat dau 2- 4 nhat xit/lan x

3 1an mdi 1an cach nhau 20 phut trong gio dau; con nhe can duoc tiép tuc diéu

tri 2-4 nhat xit /1an x 4-6 lén/nga‘ly; con trung binh can duoc tiép tuc diéu tri 6-
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10 nhat xit/lan mdi 1an cach nhau 1-2 gio.

— Glucocorticoid duong toan than: prednisolone 0,5-1mg/kg can ndng
hodc cac thude twong dwong dbi voi con hen ning hoic trung binh.

— Thé oxy duy tri d§ bao hoa oxy (SpO2 >95%)

— Thudc két hop kich thich B2 vai khang cholinergic liéu twong duong.

— Ddi voi con hen ning, dai ding can nhanh chéng bat dau diéu tri bang
thude kich thich p2 duong tinh mach véi lidu nhu & bang 1. Can nhéc viée sir
dung glucocorticoid duong tinh mach: methylprednisolon 40 mg/lan 4-6 gio
mdt 1an hodc depersolon 30 mg/lan 4-6 gid mot lan.

— (€0 thé dung theophylin hodc diaphyllin néu ngudi bénh khong dép tmg
v6i cac thude trén hodc d6i véi nhimng truong hop da dung nhom xanthyl hing
ngay.

— Khi diéu tri cit con hen can luu y: Khong bao gio duoc danh gia thap
hon mirc 4o nang thyc su cia con hen, con hen nang co thé de doa tur vong.

— Nguoi bénh c6 nguy co tir vong cao khi:

+ Dung thuong xuyén hoac maéi nging Glucocorticoid toan than

+ Nhap vién cép ctru trude d6 hodc ¢b tién st dit ndi khi quan vi hen.

+ Tién sir khong tuan thi diéu tri

+ Chu quan khong cho minh bi hen nang

— Nguodi bénh can phai dén kham béc si ngay khi:

+ C6 céac biéu hién cta con hen ning: khé tho khi nghi ngoi, ndi ngadt
qudng, tim tdi, tan sé the >30 lan/ phit, mach > 120 lan/phit, heu heong dinh
<60% gid tri Iy thuyét ngay cd khi sau diéu tri, nguoi bénh mét la, kiét sirc.

+ Dép ung voi thude gidn phé quan cham.

+ Khong cai thién trong 2- 6 gio sau khi diéu tri bang Glucocorticoid

toan than
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+ Dién bién nang 1én [1],[2],[18].
1.6.2.2. Piéu tri dw phong hen phé qudn
a. Phong tranh cdc yéu té kich phdt con hen

— Khi ngudi bénh tranh dugc cac yéu t6 1am bung phat con hen thi c¢6 thé
ngin ngira duoc triéu ching hen, do d6 giam dwogc viée dung thude.
— Céc bién phép cu thé nhu sau (theo GINA 2006) [2]:

+ D6i voi di nguyén mat bui nha: giit ga, chin man 1lan/tudn bang
nudc néng, say, phoi kho. Khong dung tham trai nha nhat 1a trong budng ngu.
Néu c6 diéu kién dung may hut bui.

+ Khoi thube 1a: Bé thube 14, nguodi bénh hodc nguoi than trong gia
dinh khong dwogc hat thude 14

+ Di nguyén tur 16ng suc vat: khong nuoi cac con vat ¢ trong nha; khong
dung gbi nhoi 16ng.

+ Di nguyén tir con gian: lau nha sach s& thudng xuyén, phun thudc diét
con trung, khi phun thudc bénh nhan khong duge & trong nha.

+ Phan hoa va nAm mdc bén ngoai: dong cira sd va cira ra vao, han ché
ra ngoai khi mua hoa né.

+ Nam mdc trong nha: giit nha kho, sach sé.

+ Hoat dong thé lyc: c6 thé du phong bang thudc cudong B2 dang hit
trude khi hoat dong thé luc.

+ Thudc : khong dung cac thudc chdng viém non-steroid, aspirin hoic
thudc chen béta.

+ Tranh dé mic cac bénh viém nhiém dudng ho hap [2].

b. Cdc thuéc dir phong hen (bang 1.3) [1].
— Cac thude kich thich B2 kéo dai LABA va corticosteroid déu cé tac

dung diéu tri du phong kiém soat hen. Tuy nhién khi dung riéng ré&, hiéu qua
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diéu tri khong cao. Khi phdi hop thude corticosteroid hit (ICS) véi thude kich
B2 tac dung kéo dai dang hit (LABA: salmeterol hodc formoterol) thi dem lai
su kiém soat hen tot hon béng vi€c giam céc triéu chung, cdi thién chirc nang
phéi va gidm hén nhitng dot kich phat & bénh nhan hen nhe, trung binh, nang.
Hai thanh phan nay ciing c6 trong mot 6ng hit v6i lidu ¢d dinh: Salmeterol/
fluticasone propionate va formoterol/ budesonide dang dugc sir dung rong rai
trong du phong hen.

— St dung Ong hit phdi hop hai loai thudc trén dé& dang va nhanh chong
kiém soat triéu chimg hen va dé& dang diéu chinh liéu, ngoai ra con 1am giam
lidu sir dung corticosteroid duong toan than.

— Céac dang thudc:

+ Fluticasone / salmeterol dang xit (vi du Seretide Evohaler, Seroflo) co
cac ham lugng 25/50pg, 25/125pg, 25/250ug, mbi lan xit 1-2 nhat. Liéu dung
tuy thudc vao mirc d¢ ndng cta bénh.

+ Fluticasone / salmeterol dang hit (vi du Seretide Accuhaler) c6 céc
ham luong 50/100 pg, 50/250pg, 50/500pg, mdi 1an 1-2 nhat hit. Liéu dung
tuy thudc vao mic d¢ ndng ctua bénh.

+ Budesonide / Formoterol (vi du Symbicort Turbuhaler) c6 ham lugng
160/4,5pg, mdi 1an hit 1-2 nhat, ngay 1-2 lan. Liéu dung tiy thudc vao mirc
dd bénh. C6 thé st dung dé cit con hen khi can thiét vi formoterol trong
thanh phan thudc c6 kha nang khoi phat tac dung nhanh (3-5 phat).

— Tac dung khong mong muén cia thudc 1a khan giong, nim candida
miéng (sau khi dung phai siic miéng bé'mg nudc sach), run tay, hoi hop, dau
dau, c6 thé loan nhip tim, ding kéo dai c6 thé 1am cham phat trién chiéu cao &
tré em.

— Trong thuc té, khi dat duoc su kiém soat triéu ching véi phéc dd 2

lan/ngay, viéc diéu chinh lidu thdng nhat c6 hiéu qua c6 thé giam s 1an hit 1
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lan/ ngay.

— Gan day, GINA di khuyén céo s dung Ong hit Budesonide /
Formoterol vira dé ngira con, vira dé cat con, con duoc goi 1a liéu phép
SMART (Symbicort Maintenance And Relief Therapy).

— Cac thudc khang leukotriene nhu montelukast, zafirlukast... c6 thé
dugc dung don tri li¢u hodc phéi hop vé1 ICS trong diéu tri kiém soat hen.
Thudc dung dudng ubng nén tién loi, d& dang sir dung & tré nho, do an toan
kha cao.

— Theophyllin dang phong thich cham dugc dung phdi hop véi ICS va
LABA trong diéu tri kiém soat hen néu 2 thudc nay khong giup dat duoc
kiém soat hoan toan hen. C6 3 dang ham luong 14 vién 100mg; 200mg va
300mg.

Bang 1.3. Cdc thuoc dy phong HPQ thwong ding [1]

Thudc Liéu lugng Tac dung phu
Glucocorticoid dang hit (ICS)

Beclomethasone Bit dau bang liéu tuy thuoc vao | Khan giong, nim
Budesonide muc d§ nang cua bénh, khi dat | mi¢éng, ho kéo dai,

Fluticasone propionate | dwoc su kiém soat giam lidu dan | cham phét trién & tré
3 -6 thang mot lan cho dén mot | em...
lidu thap nhat vin kiém soat

duoc hen.

Thudc kich thich p2 TD kéo dai (LABA)

Dang th uéc xit

- Formoterol Hit bot 12 pg 2 lan/ngay, binh | Mot vai hogc rat it tic
xit dinh liéu MDI 2 liéu/lan x 2 | dung phu hon dang
lan/ngay. ubng. CO thé lién

- Salmeterol Hit bot 50 pg 1lan/ngay, binh | quan dén ting nguy
xit dinh lidu MDI 2 liéu/ldn x 2 | co con cép va tir vong
lan/ngay. do hen

Vien  phong  thich
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chiam:

- Salbutamol
- Terbutalin

- Bambuterol.

4mg 2vién/ngay.
10mg 1 lan/ngay.
10mg 1 lan/ngay

Nhip nhanh, lo léng,
run co, giam kali

mau.

Thuéc két hop ICS/LABA

- Fluticasone /
salmeterol

- Budesonide /

formoterol

Dang hit bt 100, 250, 500ug /
50ug 1liéu / 1an x 2 1an /ngay.
Binh xit dinh liéu 50, 125,
250pg / 25 pg 2 lidu/lan x 2 lan
/ ngay.

Dang hit bot 100, 200 /6pug 1
lidu / 1an x 2 1an /ngay.

Binh xit dinh liéu 80, 160 / 4,5
pg 2 lidu / 1an x 2 1an / ngay.
Liéu phap SMART 160/4,5 1
lidu budi sang, 1 liéu budi tdi, 1
lidu khi khi tho.

Phéi hop TD phu cua
2 thanh phan

Theophylline phong thich

cham.

Vién 100, 200, 300mg

Liéu bat dau 10mg/kg/ngay, toi
da 800mg/ngay chia 1-2 lan.

Buon noén, nodn, li€u
cao co6 thé gay co
giat, nhip nhanh, loan

nhip.
Khadng Leukotrien
- Montelukast (M) Nguoi 16n: Véi liéu hang ngay it
- Pranlukast (P) M 10mg 11an/ngay trudc ngu. TD phu. Tang men
- Zafirlukast (Z) P 450mg 2 lan/ngay gan vdi Zafirlukast va
Z 20mg 2 lan/ngay Zileuton, mot sb it
Tré em: trrong hop viém gan,

M 5mg 11an/ngay trude khi ngi.
(6-14tudi)

M 4mg (2-5tudi)

Z 10mg 2 lan/ngay (7-11 tudi).

tang bilirubin mau
v6i1 Zileuton, suy gan
v&i Zafirlukast.

c. Phdc doé diéu tri kiém sodt theo budc.
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- Phéac dd diéu tri hen theo 5 budc dua trén mirc do kiém soat hen chinh
thire duge GINA dé xuat tir nim 2006. Theo d6, mirc d6 diéu tri (lidu luong
va s6 luong thude sir dung) s& ting dan theo timg bude. O tit ca cac budc
diéu tri, thudc cét con van duoc sir dung khi can. Tir budc 2 dén 5 bét dau s
dung céc thudc du phong hen. Dbi véi cac bude tir 3 dén 5, c6 thé dung nhiéu
loai thubc du phong hen khac nhau. Muc ti€u diéu tri hen phai dat dugc va
duy tri kiém soat hen trong da s6 bénh nhan bang cach dung thudc dung chi
dinh.

- Pbi vi bénh nhan hen dai d:flng chua dugc diéu tri thi nén bat dau diéu
tri & budc 2. Néu bénh khong duoc kiém soét nén bt dau diéu tri & bude 3.

- Viéc diéu trj can duoc diéu chinh lién tuc tiy theo mirc d6 kiém soat
hen cua bénh nhan quyét dinh. Néu hen khong duoc kiém soat bang ché do
diéu tri hién tai nén tang ché d6 diéu tri 1én muc tiép theo cho dén khi dat
duoc kiém soat hen. Trude khi quyét dinh tang budc diéu trj can kiém tra lai
k¥ thuat st dung thudc hit va viéc tuan thu diéu tri. Khi kiém soat hen duy tri
duoc it nhat 3 thang co thé giam bac diéu tri. Phai theo ddi lién tuc ddi véi
tirng ngudi bénh dé duy tri kiém soat hen nham giam bac diéu tri [1],[2].

- Nam 2006, GINA da dé xuat viéc sir dung li€u phap str dung thudc phéi
hop budesonide va formoterol nhu mét thudc vira duy tri vira cit con hen
(liéu phap SMART) & tré em trén 4 tudi va ngudi trudng thanh véi hen mirc
d6 trung binh dén ning [2].

- Nam 2017, Liéu phap mién dich dic hiéu duong dudi ludi da GINA
khuyén cdo st dung & bude 2 hodc 3 cho nhitng bénh nhan HPQ do di ung
mat bui nha c6 mic kém viém mii di ing & nguoi truong thanh néu ngudi
bénh van c6 dot cAp HPQ bat chap viéc diéu tri v6i ICS va c6 FEV>70%
GTLT [33].
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Chuong 2
POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. POI TUQNG NGHIEN CU'U
Pbi twong nghién ciru gdm 120 bénh nhan HPQ c6 két qua test 1ay da
duong tinh vé1 di nguyén mat bui nha Dermatophagoides Pteronyssinus. Cac
bénh nhan dugc lua chon trong qué trinh tham kham lam sang va khai thac
tién st di ung tai khoa Di tng — Mién dich 1am sang, BV Bach Mai trong thoi
gian 2 nam tir thang 12/2010 dén 12/2012. Cac bénh nhan dugc chia ngiu
nhién lam 2 nhom:
— Nhém 1: 60 bénh nhan HPQ duogc diéu tri theo phac dd cua GINA 2006
trong thoi gian 12 thang.
— Nhém 2: 60 bénh nhan HPQ dugc diéu tri mién dich dic hiéu duong
dudi ludi bang di nguyén D.Pteronyssinus trong thoi gian 12 thang.
2.1.1. Tiéu chuin chon bénh nhén
— Céc bénh nhan duoc chan doan HPQ theo tiéu chuin cia Vién Qudc
Gia Tim Phoi va Huyét hoc Hoa ky (2007) [18]:
+ Con kho thé do co thit phé quan lam ting strc can duong ho hip,
ho, khac dom tréng, dinh, nghe phéi cO ran rit, ran ngdy 2 bén.
+ C6 16i loan thong khi tic nghén x4c dinh bang do luu lugng dinh
(PEF : Peak Expiratory Flow) hodc thé tich khi tho ra t6i da trong
gidy dau tién (FEV, : Forced Expiratory Volume in one second).
+ D& kho thé khi dung thudc kich thich B2 va thubc chdng viém
corticoid
+ CO tién su ca nhan, gia dinh vé bénh di ung.
+ Test phuc hdi phé quan duwong tinh: FEV1 tang >12% hoic 200ml
15-20 phut sau khi xit thudc gian phé quan.
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— Hen phé quan bac 2, 3 theo phan loai cia GINA 2006 (bang 2.1).
— Test lay da v&i di nguyén D.pt cho két qua duong tinh.
— Céc xét nghiém co ban trong gidi han binh thuong, cac xét nghiém
sinh hoa vé chirc ning gan va than binh thudng.
— Tudi: tlr 15-50 tudi.
— Bénh nhan ty nguyén tham gia
Bang 2.1. Phdn logi bac HPQ theo GINA

, , % PEF | Dao dong PEF
S6 con S0 con
Mure do . hoac hoac FEV1
ban ngay Ve dém
FEVI %
Bac 1: Nhe <1 lan/tuan .
_ <2 lan/thang| >80 <20

Cach quang Gitra con BT

Bac 2: Nhe >1 lan/tuan .

! . > 2 lan/thang| 60-80 20-30
dai dang | nhung < 1lan/ngay
Hang ngay, anh
Bac 3: Vira | huong hoat dong | >1 lan/tudn | 60-80 20-30
binh thuong
Lién tuc, han ché
. , Thuong
Bac 4: Nang| moi hoat dong thé X <60 >30
xuyén
luc

2.1.2. Tiéu chuan logi trir

— HPQ bac 1 va 4 theo phan loai cia GINA (bang 2.1).

— Céc bénh nhan dang c6 dot cap HPQ hoic c6 dot cap HPQ trong vong
2 tuan trude do.

— Pang bi bénh 1y nhiém khuan cdp ¢ mili xoang: nhu viém mii mu,

viém xoang mu, "cdm cam"...
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— Pang bi bénh 1y nhiém khuan cp & duong ho hap dudi: viem phé quan,
viém phoi. ..

— Bénh nhan mic cac bénh toan than phéi hop: bénh tim mach, viém gan,
viém than, bénh hé thong...

— Bénhly mién dich nghiém trong va bénh thiéu hut mién dich

— Bénh ac tinh

— Réi loan tAm 1y nghiém trong: lu 14n, mét tri nhé, tAm than phan li¢t...

— Bénh vung miéng man tinh: viém miéng Aphtous...

— Pang diéu tri trong vong 2 tudn truéc d6 bang cac thudc khang
histamin, corticoid (tai chd va toan than), thuéc lam bén viing mang té bao
(cromoglycate...) hodc cac bai thudc dong y chita di tng néi chung.

— Phu nir ¢6 thai.

2.2. PHUONG PHAP NGHIEN CU'U
2.2.1. Thiét ké nghién civu

— P6i véi muc tiéu 1: sir dung phuong phap nghién ciru mé ta.

— Dbi v6i muc tiéu 2: st dung phuong phéap thir nghiém 14m sang ngiu
nhién c6 dbi chimg (Randomized controlled clinical trial - RCT), so sanh
trude va sau diéu tri vé 1am sang va can lam sang. Cac bénh nhan sau khi thdéa
man dﬁy du céc tiéu chuén lya chon s& duoc chia ngau nhién vao 2 nhém diéu
tri bang phuong phéap bat tham.

2.2.2. Phwong phdp chon méu

Mau nghién ctru duoc 14y theo phwong phap chon miu ¢ chu dich. Cac

ddi tuong nghién ctru thoa man cac tiéu chuén lua chon duge chon vao nghién

ctru theo trinh tu thoi gian, khong phan biét gidi tinh va mirc do kiém soat.
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2.2.3. Cdc buéc tién hanh nghién ciru

bénh nhan HPQ theo nhat ky sang loc ddi tuong nghién ciu dé dam bao
khong c6 sy thién léch can thi€p vao viéc tuyén chon bénh nhan. Cac bénh

nhan sau khi dugc sang loc s€ dugc dua vao danh sach nghién ctru va gan ma

bénh an nghién ctru.

2.2.3.1. Tuyén chon bénh nhan tham gia nghién ciru: thim kham sang loc

Badng 2.2. Nhdt ky sang loc doi twong nghién ciiu

Tén viét tat ) Néu Bs nghién
Co thé ,
TT | Ngay | ciiabénh | RN NO. | Gigi ) khong thé | ciru Chir
cnon
nhan | chon-Iy do | ky va ngay
Bang 2.3. Nhat ky chon bénh nhan vao nghién cvuu
TT | Ngay | Dinhdanhdbi | Tén | Ngayky Diéu tri Tén viét tat
Chon tuong viét | bangthong | A B BS nghién
Va0 D ¢ | baodongy clru va ngay
Bang 2.4. Danh sdach dinh danh doi twong nghién ciru
TT | Ngay Téndbdi | ID | Ténviét | SO | Piachivasd | Bsnghién ciu
Nhan tuong tat IC dién thoai ky tén va ghi
vao ngay

2.2.3.2. Tham kham lam sang
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a. Hoi bénh va khai théc tién sir di ung
— Thoi gian mac HPQ
— Tudi khoi phat bénh.
— Qua trinh diéu tri HPQ.
— Céc bénh di img mic kém
— TS mic HPQ va cac bénh di tmg ctia cac thanh vién trong gia dinh
b. Khdm lam sang
— Kham toan than trong nhiing truong hop can thiét (nhu khi nghi ngo ¢o
¢6 cac bénh 1y mic kém).
— Kham phdi.
c. Pién thong tin vao phiéu diéu tra theo bénh an mau (phu lyc 1)
2.2.3.3. Pdanh gid chdt lwong cudc song ciia ngueoi bénh: st dung thang diém
EQ-VAS (phu luc 3).
2.2.3.4. Pdanh gid mirc ¢ kiém sodt HPQ: st dung cong cu ACT (Asthma
Control Test). (bang 2.5)
Bang 2.5. Test danh gid mirc dg kiém sodt HPQ (ACT) [7]

1. Trong 4 tudn qua, bao nhiéu ngay bénh hen lam cho ban nghi viéc, nghi hoc ? Diém
T4t ca 1 Hau hét 2 Mot s6 3 Vai 4 Khéng co 5 >
cacngay | diém | cacngay | diém ngay | diém ngay diém | ngaynao | diém

2. Trong 4 tudn qua, ban c6 thudng gap can kho thd khong ?

>1 1 =1 2 3-6 3 1-2 4 Khéng cé 5 >
lan/ngay | diém | 1&n/ngay | diém |lan/ngay| diém |1&n/ngay | diém |an nao diém
3. Trong 4 tudn qua, ban c6 phdi thire gidc do cAc triéu ching clia hen khong ?
>4 1 2-3 2 1 3 Chi 1-2 4 Khéng co 5

Y

lan/ngay | diém | 1an/ngay | diém |Ian/ngay| diém |lan/ngay | diém 1an nao diém

4. Trong 4 tudn qua, ban da s{ dung thudc cét con bao nhiéu lan ?

>3 1 1-2 2 2-3 3 <1 4 Khong co 5 "
lan/ngay | diém | I&n/ngay | diém | 14n/ngay| diém |lan/ngay | diém 14n nao diém | =
5. Ban danh gia bénh hen clia ban dugc kiém-soat nhu thé nao trong 4 tuan qua ?
Khong 1 Kiém 2 Co 3 Kiém 4 Kiém soét 5 -
kim soat | diém | soathen diém | kiém soat| diém | soat t6t diém | hoantoan | diém

Téng s6 diém
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Néu tong sé6 diém > 24 la HPQ da dwoc kiém sodt
= 20 - 24 la HPQ dwoc kiém sodt 1 phan
< 19 : HPQ chua duoc kiém sodt
2.2.3.5. Cac xét nghiém cdan ldm sang
a. Test lay da véi di nguyén D.pt
— bia diém thuc hién: Phong xét nghiém di nguyén khoa Di tng - Mién
dich Lam sang Bénh vién Bach Mai
— Nguyén ly: Khi dua di nguyén vao to chirc duéi da ctuia nguoi bénh, di
nguyén s& két hop véi khang thé IgE bam trén bé mat té bao mast dan dén sy
bién d6i t& bao lam giai phong ra hang loat cac chit trung gian hod hoc ma
cha yéu 1a histamin tic dong 1én t6 chirc dudi da gay phu né, xung huyét, san
ngira noi thir test. Dya vao mic do cta phan ung dé danh gia két qua va tinh
diém test 1ay da dwa vao mirc do duong tinh cua test.

Bang 2.6. Panh gid két qua test ldy da

Mire dé Ky hiéu | Diém test | Biéu hién
Am tinh (-) 0 Gibng chirmg am tinh
o Ban san va c6 dudong kinh <
Nghi ngo (%) 0,5
3mm
DPuong kinh cua san tir 3-5mm,
Duong tinh nhe () 1
ngua, c6 ban do
Puong kinh cua san tir 6-8mm,
Duong tinh vira (++) 2
ngua, c6 ban do
) Puong kinh cia sin tir 9-
Duong tinh manh | (+++) 3 .
12mm, c6 chan gia
Duong tinh DPuong kinh cua san > 12mm,
, (++++) 4 \
rat manh c6 nhiéu chan gia
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— Phuong phéap:

+ Phuong tién: sir dung kim 14y stallerpoint ctia hing Stallergenes

+ N6t thir: Nho giot dung dich di nguyén pha theo nong do chuéan 1én
mit trong da cang tay, dung kim dit mot goc 45° va lay ngugc 1én, yéu cau
khong 1am chay mau. Poc két qua sau 20 phit.

+ N6t chirng 4m: 1am nhu trén nhung ding dung méi di nguyén

+ Nbt chimg dwong: 1am nhu trén nhung dung dung dich histamin 0,1%.

— Panh gia két qua theo bang 2.6.

b. Dinh lwong khdng thé IgE ddc hiéu véi di nguyén D.pt trong huyét thanh:
stt dung phuwong phap hip thu mién dich gin men (ELISA), thyc hién trén
may ELISA cua Hang r-Biopharm (Buc).

—Nguyén Ly (hinh 2.1):

+ Di nguyén dang dung dich, dugc san XUt riéng cho muc dich chan
doan trong phong xét nghiém, duoc két dinh nhu cac dong test trén cac bé mit
cia mang nitrocellulose dugc gin sau qua trinh san xuat cac ranh phan ung
trén thanh strip.

+ D6i voi cac phan tng mién dich, huyét thanh bénh nhan dwgc hut
pippet vao trong ranh phan tng va dugc u & nhiét d§ phong. Trong thoi gian
nay, khang thé dic hiéu IgE phan tng vdi cac dai di nguyén va két dinh véi
cac mang nitrocellulose thong qua cac di nguyén. Cac chit khong két dinh s&
bi loai bé trong qué trinh rura.

+ Sau quy trinh nay, mot khang thé khang nhan IgE két hop véi biotin
dugc cho thém vao va u tai nhiét do phong. Qué trinh nay két dinh cac khang
thé IgE twong ung trong ving xét nghiém tir 1an u dau tién. Cac khang thé do
tim khong két dinh s& duoc loai bo trong qua trinh rira.

+ Tiép theo, mdt streptavidin duoc thém vao dé cong gop voi alkaline

phosphate va duoc  tai nhiét d6 phong. Khang thé khang nhan két dinh véi
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biotin tir 1an 0 thi hai trong ving xét nghiém va véi chuan chimg duong.
Nhiing streptavidin cong gdp khong két dinh s& bj loai bo trong qua trinh rira.

Di nguyén A

Di nguyén B

| Dinguyén A vakhang thé IgE
#% g&c hieu

,L Khang thé phat hién

= Congjugate

* Chét dém trwde khi phan ting en-
zyme xay ra

« Chét dém sau khi phan Grng enzyme

i xay ra

Hinh 2.1. Nguyén ly kj thudt dinh lwong khdng thé IgE diic hiéu

— Céc budc tién hanh: duoc thuc hién theo cac bude trong hinh 2.2.
+ Sau qué trinh cho chat dém va u & nhiét do phong, mot phan Gng
enzym mau dic hiéu cua alkaline phosphat xay ra, dan dén sy hinh thanh chat

két tia trén thanh test trip. Quéa trinh nhuém mau truc tiép twong ung véi
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thanh phan ciia cac khang thé dic hiéu trong mau huyét thanh.

+ Viéc danh gia duoc thuc hi¢n sau khi vi¢c lam khé duoc hoan tat véi
mot thiét bi bao gdm mot camera CCD (RIDA X-Screen Reader), thiét bi nay
s& chyp hinh ciia cac mang phan tng. Mot phan mém dic biét danh gia su 1én
mau ctia cac dong di nguyén nay va xac dinh ndng do khang thé IgE dic hiéu

ctia mau huyét thanh trong cac 16p. Két qua dugc tinh ra IU/ml.

Theo huéng dan cla test Thém 400 pl Serum bénh
dé thyrc hién quy trinh rira pham vao mang clia
A ei— e s
: duoc chudn hda. thanh strip.
a g ! 10 |
! 1 |

U trén hdp rung khoang 30 pht.

Theo huéng dan cha test Thém 400 pl Antibody
& thire hién quy trinh rira vao mang cua thanh strip.
dé thuyc hié inh ri a0 ma Ga thanh
e iti— e cd——
dwoc chudn hoa.
| ] [ ]
A g l A g |

U trén hop rung khodng 45 pht.

Theo hudng dén cla test Thém 400 pl Conjugate
dé thyc hién quy trinh rira vao mang cla thanh strip.
P = . J
duwgc chuan hoa.
] | ]
A0 | A I
. i
U trén hop rung khoang 20 phut.
Theo huéng dan cla test Thém 400 pl Substrate
dé thirc hién quy trinh rira va0 mang cha thanh strip.
[P ——— : —————
dugc chuan hoa.
A ‘; | ' A |‘ | |
- -
U trén hép rung va day kin khoang 15 phit.
Theo huwéng dan ciia test Lam khd cac thanh strip
dé thure hién quy trinh rira nay it nhat 30 phat hodc
A : duge chudn hoa. sir dung may say toc dé
v l : lam khé.
-

Hinh 2.2. Cac buoc thuc hién ky thudt dinh luwgng IgE ddc hiéu

c. Po chirc ning hé hdp: cac bénh nhan dugc do chirc nang hd hip trén may

MICRO SPIRO HI-601 va ¢ thoi diém ngoai dot kich phat.
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— Chuén bi bénh nhan:
+ Ngung dung céac thude gidn phé quan it nhat 6h trudce khi do.
+ Ghi tén, tudi, do chiéu cao cua ngudi bénh trude khi tién hanh do
CNHH.
+ Dé nguoi bénh nghi ngoi 30 phut trude khi do.
+ N6i rong quan 4o, khan quang dé khong can tré bénh nhan thuc hién
cac dong tac.
+ Giai thich k¥ cho bénh nhan y nghia va phuong phap tién hanh cia
viéc do CNHH, néu can c6 thé 1am thr cho ho xem.
+ Tu thé bénh nhan: Ngdi thing trén ghé tua, dung kep mii dé bit mii
bénh nhan lai.
— Tién hanh do céac thong sd chirc ning hd hip theo phuong phap cua
Trinh Binh Dy va Nguyén Vin Tudng gom cac budc sau:
+ Bat cong tic mdy, nap dit liéu ngdy thang nam, tén tudi gidi, chiéu
cao cua bénh nhan.
+ Do dung tich sdng cham (SVC):
* Annat SVC
* Hudng dan bénh nhan thd déu 3-4 chu ky, sau d6 hit vao tir tir cho dén
hét stre, khi d6 bao bénh nhan thé ra cham rai, lién tuc cho dén hét.
+ Do dung tich song gang sitc (Bao gom: FEV1, FVC, PEF, FEF25-75,
FEVI1/FVC):
* Annat FVC.
* Yéu cau bénh nhan tho binh thuong 3-4 chu ky, sau d6 hit vao sau t6i
muc toi da, khi co hiéu cua thﬁy thudc thi thé ra nhanh, manh hét stc
va lién tuc cho dén khi tho ra hoan toan.

+ Tién hanh do 3 1an véi cach thirc nhu vay.
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— Panh gia két qua: Hé thdng vi tinh trong may s& tu dong chon két qua
cao nhat trong 3 1an do, xtr 1y s liéu va in cac két qua ra gidy (bao gdm ca
cac gia tri tuyét doi va % so vai 1y thuyét).

+ Chure nang thong khi binh thuong:

* FEV1>80% GTLT

* Ty s6 FEV1/ VC > 75%

* SVC > 80%

+ ROi loan thong khi tic nghén :

* FEV1 <80% GTLT.

* Ty s6 FEV1/ VC <75%.

+ R&i loan thong khi han ché:

* SVC <80% GTLT

+ Roi loan théng khi hdn hop:

* FEV1 <80% GTLT.

* Ty s6 FEV1/ VC <75%.

* SVC <80% GTLT
d. Tinh ty 16 va s6 lwong BCAT trong mdu ngoai vi: Gia tri binh thuong:

— Tylé: 0-8%

— S6luong: 00,8 G/l
e. Chup X.quang tim phéi thang, nghiéng
2.2.3.6. Liéu phap mién dich dic hiéu dwong duoi luoi

Ap dung phac db diéu tri mién dich dic hiéu ctia Nhém nghién ciru vé
Viém miii dj tng va cac Tac dong doi véi Hen phé quan (ARIA) 2010 [34].
Qua trinh diéu tri sitr dung di nguyén Staoral cta hing Stallergen (Phap) da
duoc cip phép ctia Bo Y té chinh thirc nhap khau vé Viét Nam dé st dung
trén nguoi.

a. Giai doan ban dau: Giai doan dap (mg nhanh - thoi gian diéu tri trung binh

25 ngay.
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Cic bwéc chuin bi

Cén b0 thyuc hién quy trinh k¥ thuat:
+ Béac sy: 1 nguoi
+ K¥ thuat vién: 1 nguoi

+ HO 1y: 1 nguoi

Phuong ti¢n:
Hod chit sinh pham:
+ Di nguyén — sinh pham diéu tri: 1 lo
+ Chtng duong tinh ( Positive control) : 2 giot
+ Chung am tinh (Negative control): 2 giot
Héa chdt, vit tw tiéu hao:
+ Dung dich sat khuan tay.
+ Kim thtr test Stallerpoint: 2 cai
+ Gang tay: 15 doi
Mii gidy: 15 cai

—+

+ Khau trang gidy: 15 cai

+ Bong con

+ Giay ghi két qua.

+ SO sach luu trit théng tin bénh nhan.

— Nguoi bénh: Nguoi bénh can duge tu vin k§ cang vé muc dich cua
diéu tri liéu phap MDDH duong dudi ludi v6i di nguyén giai doan ban dau.

— Hd so bénh 4n:

+ Giay cam két.

+ Bang theo doi

Cdc buoc tien hanh

— Kiém tra ho so ctia bénh nhan.
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— Kiém tra ngudi bénh.

— Thuc hién ky thuat: thude st dung vao budi sang luc doéi, cung thoi
diém mdi ngay. Liéu str dung c6 dugc bang cach bop vao bo phan bom, thude
bom truc tiép vao dudi ludi va dé yén trong vong 2 phut trude khi nubt.
Thudc duoc st dung theo kiéu ting lidu hang ngay cho dén khi dat duogc lidu
duy tri hodc té1 liéu cao nhat chiu duoc theo quy trinh (hinh 2.3 va bang 2.7).

— Liéu luong diéu tri khong thay d6i theo tudi nhung dugc diéu chinh
trén co s¢ tinh phan Ung cua mdi bénh nhan. Véi nhitng bénh nhan rat nhay
cam, viéc diéu tri nén dugc bit dau & néng do thép hon.

10

so lieu/ngay

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11
10 IR/ml 300 IR /ml
Hinh 2.3. Protocol va thoi gian diéu tri [34]
Bang 2.7. Phéc do diéu tri mién dich dic hiéu dwong dwéi ludi

Thi bat dau (11 ngay)

Ngay 1 -6 Ngay 7 - 11
S6 lidu/ngay: 1-2-4-6-8-10 S6 lidu/ngay: 1-2-4-6-8
Nong d¢: 10 IR/ml Nong do: 300 IR/ ml

Thi duy tri (ndng d6: 300 IR/ ml)
8 liéw/lan — 3 1an / tuan hodc 4 liéu hang ngay

Thot gian: 12 thang
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b. Piéu tri duy tri: giai doan ddp vng chdm.

Cidc bwéc chuin bi

— Can bo thyc hién quy trinh k¥ thuat:
+ Béc sy: 1 nguoi
+ K¥ thuat vién: 1 nguoi

+ HO 1y: 1 nguoi

Phuong tién:
Hod chiit sinh pham:

+ Dj nguyén — sinh pham diéu tri: 2 lo

+ Chung duong tinh ( Positive control) : 6 giot

+ Chung am tinh (Negative control): 6 giot

Hoéa chdt, vit tw tiéu hao:

+ Dung dich sat khuan tay.

+ Kim thtr test Stallerpoint: 12 cai

+ Gang tay: 60 doi

+ Mil gidy: 60 cai

+ Khau trang gidy: 60 cai

+ Bong con

+ Giay ghi két qua.

+ SO sach luu trit théng tin bénh nhan.

— Nguodi bénh: Ngudi bénh can duge tu vin k§ cang vé muc dich cua
diéu tri liéu phap mién dich dic hiéu duong dudi ludi véi di nguyén giai doan
duy tri.

— Ho so bénh 4n:

+ Giay cam két.
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+ Bang theo doi

Cidc bwdc tién hanh

— Kiém tra ho so cua bénh nhan.

— Kiém tra nguoi bénh.

— Thuc hién k¥ thuat: Liéu tbi da duoc sir dung hoac theo kiéu hang
ngay hoic theo kiéu 3 1an/ tuan. Tt hon 1a sir dung it nhat 8 lidu 3 1an/ tuin

hoic 4 liéu hang ngay st dung néng do 300 IR/ ml.

Hinh 2.4. Huéng din cdch nhé di nguyén vao dwong dudi luéi

— Theo ddi diéu tri: Bénh nhan can phai duoc theo ddi trong vong 30
phut ké tir sau khi nho dudi ludi.

— Thoi gian diéu tri: lién tuc trong 12 thang.

— X tri tai bién: Cac tac dung khong mong mudn rat hiém gip , chi 1a
nhiing biéu hién thoang qua , it khi phai ngimg diéu tri:

+ Ngtra pht ving hau hong

+ May day

+ Réi loan tiéu hoa

+ Khong c6 phan trng nang toan than dugc ghi nhan.

— Qua trinh diéu tri dimg lai khi:

+ Khong c6 sy cai thién vé lam sang.
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+ Xuét hién cac yéu to chdng chi dinh: suy giam mién dich ning, ung
thu, HPQ khong 6n dinh, bénh ty mién dich, dang diéu tri bang cac
thudc chen beta giao cam.

+ Xuét hién cic phan Gng phu hodc twong tac véi cac thudc diéu tri
khac.

2.2.3.7. Diéu tri HPQ theo phdc dé ciia GINA 2006
— Viéc diéu tri duoc tién hanh theo phac dd 5 bude dua trén muc do
kiém soat HPQ ctua GINA 2006 (bang 2.8).
Bang 2.8. T ié'p can diéu tri theo budce dwa trén mike dé kiém sodt HPQ

Mikc d kiém soat hen Bién phap diéu tri

Kiém soat Duy tri v ha lidu dén thap nhat

N
Z

Kiém soat mot phﬁn ™ Can nhic tang liéu dé dat kiém soat

Chua kiém soat Tang liéu cho dén khi dat kiém soat |—

Con kich phat

beu tr1 con kich phat

| Euﬁ’c1J Eu¢'¢2‘|| BmaJ[ Euﬁc4J| Eum:ﬁj
Gi4o duc sirc khoé vé hen - Kiém soat mdi truong song
DE:IE tﬁ;hrﬁfuTc]?ﬁu Kich thich B, TD nhanh theo nhu ciu
Chon 1 Chon 1 Thém 1 hodc hon Thém 1 hay 2
ICS lidu thdp | ICSliéuthdp+ | ICS liéu vira/cao | Corticoid ubng
LABA +LABA lidu thép nhat
Thubc khang ICS liéu vira hay Thubc khang Thudc khang IgE
leukotrien cao leukotrien
Céc thude du phong ICS li;éu thap + Theophylline
Thudc khang phong thich
leukotrien cham
ICS liéu thap +
Theophylline
phong thich
cham
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— Céac bénh nhan dugc khoi dau diéu tri bang mot trong cac thude phdi
hop ICS/ LABA: fluticasone / salmeterol (Seretide) 25/250mcg xit 2 nhat/
ngiy chia sing tdi hodc budesonide /formoterol (Symbicort turbuhaler)
4,5/160mcg hit 2 1an/ ngay chia sang toi.

— Liéu diéu tri duoc diéu chinh theo muc d6 kiém soat hen ctia bénh
nhan. Tang budc diéu tri cho dén khi dat duoc kiém soat hen néu hen khong
dugc kiém soat bang ché do diéu tri hién tai. Khi kiém soat hen duy tri duoc it
nhat 3 thang c6 thé giam budc diéu tri.

Céc budc tién hanh nghién ciru duoc tom tat trong so do 2.1.

2.2.4. Cic chi so nghién civu

2.2.4.1. Cdc dac diém chung ciia nguoi bénh:
+ Tubi

Gioi tinh

Nghé nghiép

Tubi khoi phat HPQ

Thoi gian mac HPQ

Céc yéu tb kich phat con HPQ

+ + + o+ o+ o+

Céc bénh di tmg méic kém
+ TS di tng cua cac thanh vién trong gia dinh.
2.2.4.2. Bdnh gid hiéu quad diéu tri HPQ: dugc thuc hién tai cac thoi diém sau
3, 6 va 12 thang:
— DPanh gia hiéu qua 1dm sang dua vao cac thong so:
+ S6 con kho thd ban ngay do HPQ/ tuan trong 4 tuan vira qua
+ S6 lan thirc gidc vé& dém do HPQ/ tuan trong 4 tuan vira qua
+ S6 lan sir dung thudc cit con hen/ tuan trong 4 tuan vira qua.
+

Sb dot cAp HPQ trong 3 thang vira qua.
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HPQ bac 2,3 do di nguyén D.pt

) LOAI TRU

v

PUA VAO DANH SACH NC

KHAM LAN 1 (THANG 0)

= Kham lam sang, tién sir, ACT, EQ-VAS
= (CNHH, BCAT mau ngoai vi
*  DPinh lugng khang thé IgE dac hiéu D.pt

Pi¢u tri MDPH

KHAM LAN 2 (THANG 3)
» Kham lam sang, ACT, EQ-VAS
» CNHH, BCAT mau ngoai vi
* Dinh lugng IgE dac hi¢u D.pt

KHAM LAN 3 (THANG 6)
» Kham lam sang, ACT, EQ-VAS
» CNHH, BCAT mau ngoai vi
* Dinh lugng IgE dac hi¢u D.pt

KHAM LAN 4 (THANG 12)
» Kham lam sang, ACT, EQ-VAS
= CNHH, BCAT mau ngoai vi
* Pinh lugng IgE dac hiéu D.pt

Picéu tri theo GINA 2006

KHAM LAN 2 (THANG 3)
» Kham lam sang, ACT, EQ-VAS
» CNHH, BCAT mau ngoai vi
* Dinh lugng IgE déac hiéu D.pt

KHAM LAN 3 (THANG 6)
» Kham lam sang, ACT, EQ-VAS
» CNHH, BCAT mau ngoai vi
* Dinh lugng IgE déac hiéu D.pt

KHAM LAN 4 (THANG 12)
» Kham lam sang, ACT, EQ-VAS
= CNHH, BCAT mau ngoai vi
* Dinh lugng IgE déac hiéu D.pt

NHAP VA PHAN TiCH SO LIEU
= Phan mém MEDCALC 14.1

So' dé 2.1. Cdc budc tién hanh nghién ciru
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— Panh gia su thay d6i mot sd chi sb can 1am sang:

+ Cac thong sb chic ning thong khi phdi: FEV1, FVC, FEVI/FVC,
PEF

+ Nong d6 khang thé IgE dic hiéu vé6i di nguyén D.pt

+ Mirc do duong tinh va diém test 1ay da v6i di nguyén D.pt

+ S6 luong BC 4i toan trong mau ngoai vi.

— Paénh gia mic d6 kiém soat HPQ:

+ Diém ACT

+ Muc do kiém soat HPQ

— Panh gia su thay doi chat lugng cudc sdng dua vao thang diém EQ-
VAS.

—So sanh hiéu qua diéu tri HPQ bang liéu phap MDPH va theo GINA
2006 vé cac chi sb 1am sang v:

+ Mirc d6 giam s6 con kho thd ban ngay do HPQ/ tuan trong 4 tun qua

+ Muc do giam s lan thirc gidc vé dém do HPQ/ tudn trong 4 tudn qua

+ Muc do giam s 1an sir dung thudce cit con hen/ tudn trong 4 tuan qua.

+ S6 dot cap HPQ trong 3 thang vira qua.

— V& céac chi s6 can 1am sang:

+ Muc do cai thién cac thong sb chic nang thong khi phdi: FEV1, FVC,
FEV1/FVC, PEF

+ Muc do giam ndng do khang thé IgE dic hiéu véi di nguyén D.pt

+ Mirc do giam giam diém test 1y da voi di nguyén D.pt

+ Muc do thay ddi s6 luwong BC 4i toan trong mau ngoai vi.

— So sanh hiéu qua diéu tri HPQ bang liéu phap MDPH va theo GINA
2006 vé cai thién mirc do kiém soat HPQ:

+ Muec do cai thién diém ACT
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+ Mirc do cai thién ty 1& kiém soat HPQ

— So sanh hiéu qua diéu tri HPQ bang liéu phap MDPH va theo GINA
2006 vé mirc do cai thién chéat luong cudc song dugc danh gia bang thang
diém EQ-VAS.

2.2.5. Quy trinh theo doi bénh nhan, dinh gid hiéu qua diéu tri va cdc tic
dung phu cua liéu phap MDDH

— Sau 3 thang, 6 thang va 12 thang diéu tri, bénh nhan s& dugc thim
kham lam sang va lam lai thtr nghiém cén 1am sang trén déanh gia hiéu qua
diéu tri.

— Trong cac lan thim kham, cic bénh nhan nghién ctru s& duoc hoi vé
cac tac dung phu co thé gip khi diéu tri mién dich dic hiéu duong dudi ludi
bang di nguyén D.pt nhu: ngta, sung, néong mdi hodc niém mac hong hay
ludi, budn non, tiéu chay, va dau bung, dau dau.

2.2.6. Cdc tiéu chudn ddnh gid sir dung trong nghién ciru
2.2.6.1. Tiéu chudn danh gid dot cap ciia HPQ

Dot cép HPQ duogc danh gia dua theo dinh nghia cia Hoi Léng Nguc
Hoa Ky va Hoi H6 Hap Chau Au (ATS/ERS) véi it nhat 1 tiéu chuan cia dot
cép HPQ murc do trung binh hoac ning dan dén sy thay doi diéu tri.

a. Tiéu chudn cia dot cap HPQ mirc do trung binh:

—  Thirc gidc vé dém do triéu ching hen doi hoi diéu trj thude cit con
(SABA) trong > 2 dém lién tiép.

—  Tang muic st dung thudc cit con hen (SABA) trong > 2 ngiy lién
tiép so v4i binh thudng (tang tdi thiéu 4 nhat xit mdi ngay)

—  Giam > 20% gia trj PEF so v6i binh thuong trong > 2 budi sang hoic
buodi t6i lién tiép hodc giam > 20% gi tri FEV1 so v&i binh thuong.

— C6 mot lan di cip ciu do HPQ nhung khong doi hoi diéu tri

corticosteroid toan than.
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b. Tiéu chudn ciia con hen mirc do nang:

—  Doi hoi diéu trj triéu ching hen bang corticosteroid toan than trong it
nhat 3 ngay.

— Di cép ctru hen va phai diéu trj bang corticosteroid toan than hoic
nhap vién >12 gio do HPQ.
2.2.6.2. Tiéu chudn ddanh gid mirc dg kiém sodat HPQ

Dua vao sb diém ACT, muc d6 kiém soat HPQ dugce chia thanh 2 murc:

— Kiém soat: diém ACT > 20

—  Chua kiém soat: diém ACT < 19.

2.2.7. Sai sé va cdch khéc phuc sai s6

— €6 thé gip sai sb trong qua trinh thu thap s liéu, sai s phép do, sai
$6 trong qua trinh nhap s6 lidu va sai sb nh¢ lai ctia bénh nhan.

— Céch khic phuyc sai so: tham kham 1am sang, khai thac k¥ tién sir,
bénh st, kiém tra va danh gia lai tinh trang 1am sang dua trén cac cong cu
ACT, EQ-VAS, lam sach s6 liéu trudc khi xir 1y.

2.2.8. Xir li 56 li¢u

— Cac s6 liéu nghién ctru duoc nhap trén phan mém EXCEL 2007 va xur
1y bang phan mém toan thong ké MEDCALC 14.0.

— Tinh trung binh, phuong sai, d§ 1éch chuan dé mo ta cac bién dinh
luong. Tinh ty 18 % dé mo ta cac bién dinh tinh.

— Sur dung test x2 dé so sanh su khac biét giira cac ty 1¢ phan tram. Su
khac biét c6 ¥ nghia théng ké khi p < 0,05.

— St dung test McNemar dé so sanh su khac biét gilra céc ty 1¢ phﬁn
tram khi khong du diéu kién ap dung test y2. Su khéac biét c6 ¥ nghia thong ké
khi p <0,05.

— St dung test t ghép cip dé so sanh sy thay doi cua cac bién dinh

lwong trude va sau didu tri. Sy khac biét c6 ¥ nghia thdng ké khi p < 0,05.
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— Sir dung test ANOVA dé so sanh trung binh ciia cac bién dinh luong
c¢6 phan bd chuén va ciing phuong sai.

— Sir dung test Kruskal-Wallis dé so sanh trung binh cua cac bién dinh
luong c6 phan phdi chuan khong cling phuong sai.

2.2.9. Khia canh dao dirc ciia nghién cvru

— Nghién ctru duoc tién hanh tai Khoa Di tng - MDLS, Bénh vién Bach
vOl su déng y cua lanh dao Khoa va Bénh vién. Tét ca cac hoat dong tién
hanh trong nghién ctru nay déu tuan thi diy di nhitng qui dinh va nguyén tic
chuan muc chung vé dao dirc nghién ctru y sinh hoc & Viét Nam.

— Trude khi diéu tri bang liéu phap mién dich duong dudi ludi, cac
bénh nhan duogc thim kham 14m sang, xac dinh chan doan, giai thich day du
vé su can thiét phai si dung liéu phap niy, nhiing tai bién c6 thé xay ra,
nhirng thuan lgi va kho khan trong qua trinh theo doi 18 thang. Cac bénh nhan
ddng y tham gia nghién ctru s& kY tén vao mAu tr nguyén tham gia nghién
ctru. Bénh nhan c6 quyén rat khoi nghién ctru ¢ bat ky thoi diém nao.

— Céc sb liéu thu duoc chi phuc vu cho muc dich nghién ctru va cham
soc strc khde nguoi bénh, khong phuc vu cho cac muc dich khéc. Céc sb licu
y hoc mang tinh c4 nhan trong nghién ctru duoc dam bao nguyén tic bi mat,
khong cong b trong cac bao cao mang tinh phd bién cong cong trén béo chi,

ké ca bao khoa hoc.
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Chuong 3
KET QUA NGHIEN CUU
3.1. Pic diém 1am sang va cin l1am sang ciia cac bénh nhin hen phé quan
do di nguyén mat bui nha D. pteronissinus
3.1.1. Pic diém vé tuoi

Bang 3.1. Dac diem vé tuoi cua cac doi twong nghién cuu

Nhém diéu tri Nhém diéu tri

Chung
MDDH GINA
i (n=120)

Nhom tuoi (n = 60) (n = 60) p

S6 Tyle S Ty 1é S6  Tyleé

lugng % lugng % lugng %

15 -20 10 833 5 8,33 5 8,33
21-30 28 2333 14 23,33 14 2333 0.76
31-40 47 39,17 25 41,67 22 36,67
41-50 35 29,17 16 26,67 19 31,67

Tudi trung binh 34,78+ 9,22 34,18+ 9,00 35,37£9,47 0,48

Nhdn xét: tudi trung binh ciia nhém bénh nhan nghién ciu 1a 34,78+
9,22, khong co6 su khac bié¢t gitta nhom diéu tri mién dich dic hiéu va nhom
diéu trj theo GINA 2006 (p=0,48). Cac bénh nhan dugc phan chia dong déu &
cac nhom tudi, gap nhiéu nhat 1a & nhom tudi 31-40 (39,17%). Ty 1é phan bd
& cac nhom tudi khong c6 su khac biét gitta nhoém diéu tri mién dich dic hiéu

va nhom diéu tri theo GINA 2006 (p = 0,76).
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3.1.2. Phdn bé gidi tinh

70%7 vole
60%-
50%-
40%-
30%-
20%
10%-]

0%

CHUNG MDbDPH GINA

Biéu dé 3.1. Phin bé gidi tinh
Nhan xét: ty 1¢ bénh nhan nit trong nhom nghién ctu 1a 59,17%, cao
hon so voi bénh nhan nam (40,83%). Ty 1¢ bénh nhan nit & nhom diéu tri
MDDPH va nhém diéu tri theo GINA 2006 1an luot 1a 53,33% va 65%, déu
cao hon so véi bénh nhan nam. Su phan bé gidi tinh khéng c6 khac biét giira

hai nhom diéu trj v6i p = 0,26.

3.1.3. Nghé nghigp
30.00%- 26.70%
25.00%1
20.00%1 15.80% 17.50%

14.20%
15.00%-

10.00%-

5.00%+

0.00%-

CONG GIAO HS-SV NGHE NONG  TU DO VAN
NHAN VIEN KHAC DAN PHONG

Biéu dé 3.2. Phin bé vé nghé nghiép
Nhdn xét: Cac bénh nhan nghién ctru thudc nhiéu nganh nghé khac
nhau, gip nhiéu nhat 1a cic nhan vién van phong (26,67%), nghé tu do
(17,5%) va coéng nhan (15,8%). it gap nhat 1a di twong ndéng dan (3,3%).
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3.1.4. Khodng thoi gian mdic HPQ
Bdng 3.2. Phdn bé bénh nhdn HPQ theo thoi gian mdc bénh

Nhém diéu tri Nhom diéu tri
Chung
MDBPH GINA
Thaoi gian (n=120)
(n =60) (n = 60) p
(nam) . ]
. Ty I¢ SO Ty 1¢ So Ty 1¢
So lugng
% lugng % luong %
<1 3 2,5 2 3,33 1 1,67
2-5 12 10 8 13,33 4 6,67
6-10 11 9,17 6 10 5 8,33 0.19
11-20 50 41,67 24 40 26 43,33 ’
21-30 24 20 11 18,33 13 21,67
>30 20 16,16 9 15 11 18,33
Trung binh 18,6 + 10,56 17,2 £ 10,54 20+ 10,46 0,15

Nhdn xét: thdi gian mac bénh cta cac bénh nhan nghién ctru gip nhiéu
nhat trong khoang 11 - 20 nim (41,67%) va 21 - 30 nam (20%). Thoi gian
mic bénh trung binh 1a 18,6 + 10,56 (ndm), khong c6 sy khac biét gitra nhom
diéu tri MDDH va nhém diéu tri theo GINA 2006 (p=0,15).

3.1.5. Tuoi xudt hi¢n bénh HPQ
Bang 3.3. Tuéi xudt hién HPQ

Tudi xuét hién Gioi
. Chung

bénh Nam Nir p
<5 tudi 21,67% 21,67% 21,67%

6-15 36,67% 30% 43,33%

16-25 15,83% 8,33% 23,33% 0,5
26-35 20% 16,67% 23,33%

36-50 5,83% 5% 6,67%

Trung binh 15,99 £ 11,80 16,06 £ 12,57 15,94 +11,33 0,5
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Nhdén xét: Tubi bat ddu mac HPQ tap trung chu yéu ¢ nhom tudi 6 - 15
(36,67%) va nhom tudi 26-35 (20%). Tudi mic bénh trung binh 13 15,99+
11,80, khong c6 su khac biét gitta nhém nam gidi va nhom nir gidi (p=0,5). Phan
b theo cac nhom tudi mic bénh ciing khong co sy khac biét giira hai gidi (p=0,5).
3.1.6. Tién sir di teng cd nhén

Badng 3.4. Tién sir di vng cd nhan

Chung (n=120) Nhom Nhom
Cic bénh dj irng
i MDPH | GINA p
mdac kem n %
(n=60) | (n=60)
Dj tng thirc dn 14 | 11,67% 15% 8,33%
Dj tng thudc 17 | 1417% | 16,67% | 11.67%
May day 16 | 13,33% 15% 11,67%
Viém da di tmg 9 7,5% 10% 5%
Viemkétmacdiung | 11 | 9,17% | 8,33% 10%
VMDU 71 | 59,17% | 58,33% 60%
Tong s6 bénh nhan
, 82 | 68,33% | 71,67% 65% 0,56
c6 TS di utng c4 nhan

Nhdn xét: Tong s6 bénh nhan HPQ c6 tién st di ing ca nhan 13 82 ngudi
(68,33%). Trong d6, viém mii di tng (VMDU) 13 bénh di tng phdi hop
thudng gip nhit & bénh nhan HPQ véi ty 1 59,17%. Ty 1& bénh nhan c6 tién
st di rng ca nhan & nhom diéu tri MDPH 1a 71,67%, khong co6 su khac biét
so voi nhom diéu tri theo phac do GINA 2006 13 65% (p = 0,56).
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Bang 3.5. S6 bénh dj g phéi hop cing HPQ

, Chung (n=120) Nhom Nhom
S0 bénh di ung
, MDDH GINA P
phoi hop n %
(n=60) | (n=260)
0 38 31,67% 28.,33% 35%
1 41 34,17% 38,33% 30%
2 29 24.17% 20% 28.33% 0,41
3 10 8,33% 10% 6,67%
4 2 1,67% 3.33% 0%

Nhdn xét: Cac bénh nhan HPQ ¢ tién sur di ung ca nhan véi mdt bénh di
mg méc kém chiém ty 1& cao nhit 13 34,17%. Ty 1& bénh nhan HPQ c6 2
bénh di tng méac kém 1a 24,17%, va ¢6 2 truong hop ngudi bénh méac kém 4
loai bénh di tmg (chiém 1,67%). Su khac biét vé sé bénh di Gmg cung méc
giita 2 nhom diéu tri khong co ¥ nghia théng ké véi p=0,41.
3.1.7. Tién sir di vrng gia dinh
Bang 3.6. Tién sit di vng gia dinh

. Chung (n=120) Nhom Nhom
Tién su di wng gia
MDPH | GINA p
dinh n %

(n=60) | (n=260)

Di tng thirc an 9 7,5% 10% 5%

HPQ 27 22.5% 25% 20%

May day 14 11,67% 11,67% 11,67%

Viém miii di ing 14 11,67% 13,33% 10%

Dj tng thudc 3 2,5% 3,33% 1,67%

Khong co 70 58,33% 55% 61,67% 0,58
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Nhdn xét: 50 bénh nhan trong nhém nghién ctru (41,67%) c6 cac thanh
vién trong gia dinh c6 biéu hién cac bénh di ung, trong d6, gip nhiéu nhat 1a
hen phé quan (22,5%), viém miii di ing (11,67%) va may day (11,67%). Ty
1¢ bénh nhén c6 tién sir di tng gia dinh & nhom diéu tri MDDH 1a 45%, khong
khac biét so v6i & nhom diéu tri theo GINA 2006 1a 38,33% (p=0,58).

3.1.8. Cdc yéu to kich phdt con hen
Bang 3.7. Cdc yéu té kich phat con hen

Yéu t6 kich phdt con | Chung (n=120) Nhom Nhom
o MDDH GINA
n %0 m=60) | (n=60)
Thay d6i thoi tiét 95 | 79,17% 80% 78,33%
Gang stic 63 | 52,50% 60% 45%
Nhiém lanh 61 | 50,83% 55% 46,67%
Viém dudng hé hip 57 | 47,50% | 43,33% 51,67%
Khoi 23 | 19,17% | 18,33% 20%
Bui 19 | 1583% | 16,67% 15%
Loéng ché, 1ong méo 9 7,50% 11,67% 3,33%
Phan hoa 8 6,67% 11,67% 1,67%
Lién quan thai nghén 8 6,67% 11,67% 1,67%
Cam xuc 5 4,17% 3,33% 5%
Hoa chat 3 2,50% 3,33% 1,67%

Nhdn xét: Co 11 yéu t6 kich phat con HPQ dugc phat hién, trong do, cac
yéu tb hay gip nhat 1a thay doi thoi tiét (79,17%), ging strc (52,5%) va nhiém
lanh (50,83%). It gip nhét 1a cac yéu té khoi phat con hen lién quan dén thai
nghén (6,67%), cam xuc (4,17%) va tiép xtc hoa chat (2,5%). Cac yéu t6 kich
phat con hen gip nhiéu hon & nhom diéu tri MDPH so v6i nhém diéu tri theo
GINA 1 16ng stc vat, thai nghén va phan hoa. Cac yéu t6 con lai co ty 1& gap

kha twong ddng gitta hai nhom.
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3.1.9. Diic diém vé chirc ning hé hip

Bdng 3.8. Pdc diém vé chirc ndng hé hdp

Nhom diéu tri
o Chung
Thong so Nhom MDPH | Nhom GINA
(n=120) p

(n =60) (n =60)
FVC (%) 81,56 +14,44 | 77,09 +15,81 | 86,04 +11,40 | 0,003
FEV, (%) 52,01 +10,43 | 50,06 +12,18 | 53,97 +7,97 0,08
FEV/FVC (%)| 64,55+9,50 | 65,14+10,38 | 61,98 +£9,38 0,14
PEF (%) 42,65 +13,84 | 42,19+14,35 | 43,11 +13,41 0,71

Nhdn xet: Gia tri trung binh cua cac thong s6 FEV,, FVC, PEF va
FEV/FVC lan lugt 13 52,01 + 10,43; 81,56 + 14,44; 42,65 + 13,84 va 63,27 £
9,49 (% so vo1 GTLT). So sanh gitra hai nhém diéu tri, gia tri trung binh cua
FEV,, FEV/FVC va PEF la khong c6 su khac biét, nhung trung binh cua
FVC ¢ nhém diéu tri theo GINA 2006 1a cao hon (p = 0,003).

3.1.10. Két qua test ldy da véi di nguyén D.pt
Bang 3.9. Két qua test ldy da véi di nguyén D.pt

Nhom diéu tri
Chung
Nhom MDDH | Nhom GINA
Murc d6 duong tinh (n=120)
(n = 60) (n =60) p
n % n % n %

Duong tinh nhe (+) 42 | 35 24 40 18 30
Duong tinh vira (++) 40 33,33 16 26,67 24 40
Duong tinh manh (+++) | 30 | 25 15 25 15 25 0,84
Duong tinh

. 8 | 6,67 5 8,33 3 5
rat manh (++++)
Diém test lay da (X£SD) |2,03+0,93| 2,02+1,00 | 2,05+0,87 | 0,85
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Nhén xét: Cac bénh nhan co test lay da v6i di nguyén D.pt duong tinh
mirc d6 nhe (35%) va vira (33,33%) chiém ty 1& cao nhat trong nhém nghién
ctu. Ty 1€ bénh nhan & cac murc d§ duong tinh khac nhau cua test léy da véi
di nguyén D.pt 1a khong c6 su khac biét gitta nhom diéu tri liéu phap MDPH
va nhom diéu tri theo GINA (p = 0,84). Diém test lay da trung binh ciing
khong co su khac biét giira hai nhom diéu tri (p = 0,85).

3.1.11. 86 lwong BCAT trong mdu ngogi vi
Bdng 3.10. 86 lwong BCAT trong mdu ngoai vi

Nhom diéu tri

Chung Nhém diéu tri Nhom diéu tri
BCAT trong
o (n=120) MDDH theo GINA
mau ngoai vi P
(n = 60) (n = 60)

S6lugng % Séluong % Sbdluong %
Tang BCAT 21 17,5 12 20 9 15
BCAT binh 0,63

99 82,5 48 80 51 85

thuong
S6 luong BCAT
G 0,46 £ 0,49 0,49 £ 0,49 0,42 +£0,5 0,42

Nhdn xét: ty 1€ bénh nhan c6 ting BCAT trong nhom nghién ctu la
17,5%, khong co su khéac biét gitra nhém diéu tri liéu phap MDDPH va nhém
diéu tri theo GINA (p = 0,63). S6 luong BCAT trung binh trong méu ngoai vi
cling khong c¢o6 su khac biét gitta 2 nhom (p = 0,42).
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3.1.12. Nong dp khang thé IgE dic higu véi D.pt
Bdng 3.11. Nong d¢ khéng thé IgE ddc hiéu véi D.pt

Chung Nhom MDPH Nhom GINA
(n=120) (n = 60) (n = 60) p
Nong d6 IgE dic
hiéu véi D.pt 48,13 +25,88 46,12 +£29,20 50,13 +22,13 0,3
(IU/ml)

Nhan xét: Néng do IgE dac hi€u véi D.pt cia nhoém bénh nhan nghién
ctru 1a 48,13 + 25,88 (IU/ml). Nong d¢ IgE trung binh ctia nhém diéu trj
MDBPH khong c6 sy khac biét so voi nhom diéu tri theo GINA 2006 (p = 0,3).

3.1.13. Cdc chi sé lam sang va mive ¢ kiém sodt hen phé quin

Bdng 3.12. Cdc chi sé lam sang va mitc @ kiém sodt hen phé quan

Nhom diéu tri

. . Chung
Thong so Nhom MDDH | Nhom GINA
(n=120)
(n = 60) (n =60) p
S6 con hen ban ngay
. . 2,00+0,75 | 2,07+0,82 | 1,95+0,67 | 04
/tuan trong 4 tuan qua
S6 lan thire giac dény/
. . 3,54+1,25 | 3,35+1,34 | 3,73£1,13 | 0,09
tuan trong 4 tuan qua
S6 lan sir dung thudc cat
con hen/ tudn trong 4 463+1,60 | 445+1,52 | 4,80+1,68 | 0,23
tuan qua
Sb dot cap HPQ trong 3
1,52+0,89 | 1,58+0,93 | 1,45+0,85 | 0,41
thang vira qua
HPQ duoc kiém soét (%) 0 0 0 0,92
DPiém ACT (X+£SD) 15,11 £2,27| 15,01 £2,37 | 15,5+2,18 | 0,66
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Nhdn xét: Tét ca cac bénh nhan tham gia nghién ciru déu chua duoc kiém
soat hen & thoi diém dau nghién ctru (diém ACT < 20). S6 diém ACT trung
binh ctia ca nhoém nghién ciru 1a 15,11 +2,27. Cac thong s6 1am sang danh gia
mirc d6 kiém soat hen bao gdm s6 con hen ban ngay /tuan trong 4 tuin qua,
s6 1an thirc gidc dény/ tuan trong 4 tuin qua, sd 1an sir dung thude cét con hen/
tudn trong 4 tudn qua, s6 dot cdp HPQ trong 3 thang vira qua va diém ACT
trung binh déu khong c6 sy khéc bi¢t gitra nhém diéu tri MDPH va nhém
diéu tri theo GINA.

3.1.14. Chit lwong cudc song vé sicc khée danh gid bang cong cu EQ-VAS

Bdng 3.13 Diém chat lwong cudc song danh gia bang cong cu EQ-VAS

Chung Nhom MDDPH  Nhom GINA
(n=120) (n = 60) (n = 60) p

DPiém EQ-VAS
(X£SD)

81,08 £+ 8,89 81,92 +9,79 80,25+ 7,89 0,21

Nhdn xét: Piém chat lugng cudc séng vé strc khoe dugc danh gia bﬁng
cong cu EQ-VAS ciia nhém bénh nhan nghién ctru 1a 81,08 + 8,89. Piém EQ-
VAS trung binh khong c6 sy khac biét gitra nhém diéu tri MDPH va nhém
diéu tri theo GINA 2006 voi p =0,21.
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3.2. Panh gia hiéu qua diéu trj hen phé quan do di nguyén mat bui nha

Dermatophagoides pteronissinus bang liéu phap mién dich duwong duéi
ludi, so sanh véi diéu tri theo phac dd GINA 2006.
3.2.1. Hiéu qud diéu tri HPQ bang ligu phip MDDH

3.2.1.1. Sw thay doi cdc chi sé lam sang

Bang 3.14. Thay déi cdc chi sé lam sang & nhém diéu tri MDPH

Sau 3 thang Sau 6 thang Saul?2 thang
Théng s6 Thay doi Thay d6i Thay doi
trung binh trung binh trung binh
S6 con hen ban ngay
. . -0,18 0,18 -0,4 0,004 -1,72 <0,0001
/tuan trong 4 tuan qua
S6 lan thuc gidc dém/
. . -1,25  <0,0001 -1,37 <0,0001 -2,73 <0,0001
tuan trong 4 tuan qua
S6 1an dung thudc cat
. . -1,08 0,0002 -1,5 <0,0001 -3,88 <0,0001
con/tuan trong 4 tudn qua
S6 dot cap HPQ/ 3
-0,2 0,27 -0,57 0,0002 -1,53 <0,0001
thang qua
5 -
4.5 -
4 .
—e— S0 con hen ban ngay
3.5 /tudn trong 4 tudn qua
3] —— S0 Ian thirc gidc dem/
2.5 4 tuan trong 4 tuan qua
21 —8— S 1an dung thubc cét
15 - con/tudn trong 4 tudn qua
17 —e—S6 dot cAp HPQ/ 3 thang
0.5 qua
0 T T T 1
Trwéc diéutri Sau3thang Sau6thang Sau12thang

Biéu @6 3.3. Thay déi cdc chi sé lam sang 6 nhém diéu tri MDPH
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Nhdn xét: Cac chi s6 1am sang bao gém s6 con hen ban ngay trong 4 tuan

qua, so lan thirc giac dém/ tuan trong 4 tuan qua, so lan st dung thudc cat con

hen/ tudn trong 4 tun qua va sé dot cap HPQ/ 3 thang qua déu c6 xu hudng

giam dan trong qua trinh diéu tri. Sau 3 thang dau tién, sb lan thic gidc dém/

tun trong 4 tuan qua va sb 1an str dung thudc cit con hen/ tuan trong 4 tuin

qua déu giam co6 ¥ nghia thong ké so voi trude diéu tri, lan luot véi p<0,0001

va p=0,0002. Sau 6 va 12 thang diéu tri, su thay d6i 1a c¢6 ¥ nghia thong ké véi

ca 4 chi s6 danh gia.

3.2.1.2. Sw thay déi cdc théng sé chirc nang hé hdp

Bang 3.15. Thay doi cdc théng sé chire ndng hé hdp & nhém diéu tri MDDH

Sau 3 thang Sau 6 thang Saul?2 thang
Théng s6 Thay doi Thay doi Thay do6i
trung binh trung binh trung binh
FVC (%) 1,84 0,09 4,30 0,002 14,74 <0,0001
FEV, (%) 4,91 <0,0001 8,74 <0,0001  26.37 <0,0001
FEV//FVC (%) 2,09 0,15 5,94 <0,0001 18,19 <0,0001
PEF (%) 3,80 0,005 6,85 0,0005 19,21 <0,0001
100 -
90 / FVC (%)
i FEV1/FVC (%)
N 7
60 - — i / PEF (%)
50 - —
40 - —
30 A
20 A
10
0 T T T 1
Trudc diéu tri Sau 3 thang Sau 6 thang Sau12 thang

Biéu db 3.4. Thay doi cdc thong sé chirc ning hé hédp 6 nhém diéu tri MDPH
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Nhdén xét: Cac thong sb chirc nang ho hap bao gom FVC (%), FEV, (%),
FEV/FVC (%) va PEF (%) déu c6 xu huéng ting dan trong qua trinh diéu tri.
Sau 3 thang diéu tri, cac thong s6 FEV, (%) va PEF (%) déu ting c6 ¥ nghia
thdng ké so véi thoi diém dau nghién ciru, 1an luot vai p<0,0001 va p=0,005.
Sau 6 va 12 thang diéu tri, su thay doi 1 c6 ¥ nghia théng ké véi ca 4 thong
s6 duoc danh gia.
3.2.1.3. Su thay doi két qua test ldy da véi di nguyén D.pt

Bang 3.16. Thay déi két qua test lay da véi di nguyén D.pt & nhom diéu tri MDPH

Murc do duwong tinh  Trude DT 3 thang 6 thang 12 thang
Am tinh 0% 0% 0% 48,33%
Nghi ngo (%) 0% 10% 11,67% 25%
Duong tinh nhe (+) 40% 31,67% 31,67% 18,33%
Duong tinh vira (++)  26,67% 30% 26,67% 3,33%
Duong tinh manh

25% 18,33% 26,67% 5%
(+++)
Duong tinh

8,33% 10% 3,33% 0%

rat manh (++++)
Diém test lay da trung 2,02+ 1,00 1,92+1,07 1,84+£0,99 0,53 +0,75
binh (p=0,18)  (p=0,0002) (p<0,0001)

Nhdn xét: ty 1& bénh nhan c6 test 1ay da am tinh véi di nguyén D.pt da
tang tir 0% & thoi diém trude diéu tri 16n 48,33% sau 12 thang diéu tri. Nguoc
lai, ty 1¢ bénh nhan c6 két qua test léy da duong tinh nhe cling c6 xu hudng
giam dan tir 40% trudc diéu tri xudng 31,67% sau 6 thang va 18,33% sau 12
thang diéu tri. Tuong tu, ty 1€ bénh nhan co6 test duwong tinh vira cling da giam
tir 26,67% trude diéu tri xudng 3,33% sau 12 thang diéu tri. Diém test 1y da
trung binh ciing dd giam dan tir 2,02 + 1,00 & trude diéu tri xudng 1,92 + 1,07
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sau 3 thang (p=0,18), 1,84 £ 0,99 sau 6 thang (p=0,0002) va 0,53 + 0,75 sau
12 thang (p<0,0001).
3.2.1.4. Sy thay doi s6 lwong BCAT trong mdu ngoai vi

Bdng 3.17. Thay doi sé lwong BCAT trong mdu ngoai vi & nhom diéu tri MDDH

BCAT trong mau Truoc Sau Sau Sau
ngoai vi diéu tri 3 thang 6 thang 12 thang
Tang BCAT (%) 18,3% 20% 16,7% 18,3%
S6 lugng BCAT 0,44 +0,40 043+039 0,45+0,36
0,49 £ 0,49
trung binh (G/1) (p=0,04) (p=0,06) (p=0,28)

Nhén xét: ty 1 bénh nhan c6 ting BCAT trong mau ngoai vi thay doi
khong rd rét trong qué trinh diéu tri (p=0,99). S6 luong BCAT trong mau
ngoai vi trung binh da giam tir 0,49 + 0,49 (G/1) xudng 0,44 + 0,4 (G/1) sau 3
thang diéu tri, sy thay doi co y nghia théng ké v6i p=0,04. Tuy nhién, sy thay
d6i s6 lwong BCAT sau 6 va 12 thang déu khong c6 ¥ nghia thong ké.
3.2.1.5. Sw thay déi nong dé khdng thé IgE ddc hiéu véi di nguyén D.pt

60.00 -

49,84 + 31,44
5000  46:12£2920 44,79 + 31,46
40.00 -
30.00 A
20.00 J 11,28 £ 26,5
10.00 -
p<0,0001
0.00 T T T 1
Trwée BT 3 thang 6 thang 12 thang

Biéu db 3.5. Thay doi nong dp IgE ddic hiéu véi D.pt 6 nhom diéu tri MDPH

Nhdn xét: sau 3 thang diéu tri, ndng do trung binh ctia khang thé IgE dic
hiéu voi di nguyén D.pt da tang tr 46,12 £ 29,20 (IU/ml) 1&€n 49,84 + 31,44
(IU/ml), su thay ddi c6 ¥ nghia théng ké véi p=0,02. Sau d6, ndng do trung
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binh cua khang thé IgE dic hiéu bat dau giam nhe ¢ 6 thang (p=0,32) va giam
0 rét sau 12 thang p<0,0001.
3.2.1.6. Sw thay déi mirc o kiém sodt HPQ

Bang 3.18. Thay déi mirc @6 kiém sodt HPQ & nhém diéu tri MDDH

2 . Sau 3 Sau 6 Sau 12
Muc d6 kiém soat HPQ  Truwoc diéu tri
thang thang thang
Ty 1é HPQ dugc kiém 001 3,3% 20% 86,67%
sodt (%) ’ (p=05) (p=0,0005) (p<0,0001)

15,63 £2,67 17,03 £ 3,05 22,45 £ 2,37
(p=0,14) (p<0,0001) (p<0,0001)
Nhdn xét: ty 1& bénh nhan duogc kiém soat HPQ va diém ACT trung binh

Piém ACT trung binh 15,02 + 2,37

déu cai thién khong c6 ¥ nghia thdng ké sau 3 thang diéu tri, tuy nhién, murc
cai thién di tang dan va co ¥ nghia théng ké & 6 thang (p = 0,0005 va p
<0,0001) va sau 12 thang (p <0,0001).

3.2.1.7. Sw thay déi chdt lwong cudc séng vé sirc khée dwoc danh gia bang
thang diém EQ-VAS

94.00 - 91,67 6,62
92.00 A

90.00 -
88.00 4 p<0,0001
86.00 -
84.00 - 81,92 +9,79
82.00 -
80.00 -
78.00 H
76.00 T T T 1
Trwoce BT 3 thang 6 thang 12 thang

83,27 £ 8,73 81,42+ 10

p=0,36

p=0,59

Biéu @6 3.5. Thay déi diém EQ-VAS 6 nhém diéu tri MDDH

Nhdén xét: trung binh diém EQ-VAS thay d6i khong c6 ¥ nghia thong ké
sau 3 va 6 thang nhung da ting rd rét sau 12 thang diéu tri (p<0,0001).
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3.2.2. Hiéu qud diéu tri theo phdc do GINA 2006

3.2.2.1. Sw thay doi cdc chi sé lam sang

Badng 3.19. Thay doi cdc chi sé lam sang & nhém diéu tri theo GINA

Sau 3 thang Sau 6 thang Sau 12 thang
Théng s6 Thay doi Thay doi Thay doi
trung binh trung binh trung binh
S6 con hen ban ngay
. . -0,10 0,29 -0,85  <0,0001 -1,48 <0,0001
/tuan trong 4 tuan qua
S lan thirc giac dém/
. . -1,13  <0,0001 -1,83  <0,0001 -2,92 <0,0001
tuan trong 4 tuan qua
S6 lan dung thudc cat
. . -1,1 ~ <0,0001 -2,53  <0,0001 -4,05 <0,0001
con/tuan trong 4 tuan qua
Sb dot cap HPQ/ 3
-0,33 0,01 -0,87  <0,0001 -1,25 <0,0001
thang qua
61 —— S con hen ban ngay /tuan
5 trong 4 tuan qua
—8— S6 lan thirc gidc dem/
4 - tuan trong 4 tuan qua
3 —a— S 1an dung thubc cét
con/tuan trong 4 tudn qua
27 —e—Sé dot cAp HPQ/ 3 thang
O T T T 1

Trwéc diéu tri

Sau 3 thang

Sau 6 thang

Sau 12 thang

Biéu dé 3.6. Thay déi cdc chi sé lam sang 6 nhém diéu tri theo GINA

Nhdn xét: Cac chi s0 1am sang dugc danh gid bao gom s6 con hen ban

ngay trong 4 tuan qua, sd 1an thic gidc dém/ tudn trong 4 tudn qua, sé lan sir

dung thudc cit con hen/ tuan trong 4 tuin qua va sb dot cAp HPQ/ 3 thang qua

déu c6 xu hudéng giam dan trong qua trinh diéu tri. Sau 3 thang diéu tri, s6 1an
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thire gidc dém/ tuan trong 4 tuan qua, sd dot cdp hen trong 3 thang qua va sb

lan st dung thudc cit con hen/ tudn trong 4 tudn qua déu giam cod ¥ nghia

théng ké so véi trude diéu tri. Sau 6 va 12 thang diéu tri, su thay ddi tré nén

c6 ¥ nghia théng ké véi ca 4 chi s6 danh gia (p<0,0001).

3.2.2.2. Sw thay déi cdc thong sé chirc nang hé hap

Bdng 3.20. Thay doi cdc théng sé chire nang hé hap & nhom diéu tri theo GINA

Sau 3 thang Sau 6 thang Sau 12 thang
Théng s6 Thay doi Thay doi Thay doi
trung binh P trung binh P trung binh
FVC (%) 2,11 0,07 3,87 0,002 8,75 <0,0001
FEV, (%) 7,53 <0,0001 12,68 <0,0001 22,7 <0,0001
FEVI/FVC (%) 4,09 0,002 7,60 <0,0001 15,86 <0,0001
PEF (%) 7,37 <0,0001 9,95 <0,0001 19,65 <0,0001
100.00
90.00 -— —— _—*
80.00
70.00
60.00
50.00
40.00
30.00
20.00
10.00
0.00

0.00 0.50 1.00 1.50 2.00 2.50 3.00 3.50 4.00

—o—FVvVC(%) —M—FEV1(%) =—&—FEV1/FVC (%) =—@—PEF (%)

Biéu d6 3.7. Thay dbi cdc théng sé chirc ning hé hdp ¢ nhom diéu tri theo GINA

Nhdn xét: Cac thong s6 chie nang hd hip bao gdm FVC (%), FEV, (%),
FEV/FVC (%) va PEF (%) déu c¢6 xu huéng tang dan trong qua trinh diéu tri.
Sau 3 thang diéu tri, cac thong sb FEV, (%), FEVI/FVC (%) va PEF (%) déu
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taing c¢6 y nghia thong ké so véi thoi diém dau nghién ctu, lan lugt voi
p<0,0001; p=0,005 va p<0,0001. Sau 6 va 12 thang diéu tri, sy thay ddi 1a c6
¥ nghia thong ké voi ca 4 thong sd duoc danh gia.
3.2.2.3. Su thay doi két qua test ldy da véi di nguyén D.pt

Bang 3.21. Thay déi két qua test lay da véi DN D.pt ¢ nhém diéu tri theo GINA

Makc do duong tinh Truoc BT 3 thang 6 thang 12 thang
Nghi ngo (4) 0% 5% 6,67% 3,33%
Duong tinh nhe (+) 30% 28,33% 28,33% 35%
Duong tinh vira (++) 40% 43,33% 38,33% 35%
Duong tinh manh (+++) 25% 20% 18,33% 21,67%
Duong tinh

, 5% 3,33% 8,33% 5%
rat manh (++++)
Piém test lay da trung 1,91+£0,86 1,97+0,98 1,92+0,92
2,05+ 0,87
binh (p=0,053) (p=0,24) (p=0,055)

Nhdn xét: ty 1€ bénh nhan ¢ cac miac do duong tinh khac nhau cua test
lay da véi di nguyén D.pt ¢6 mirc dd va xu hudng dao dong khéng rd rét trong
qué trinh diéu tri. Piém test lay da trung binh c¢6 xu huéng giam nhe sau 3
thang (p=0,054), 6 thang (p=0,24) va 12 thang (p=0,055), tuy nhién, nhiing su
thay doi nay déu khong c6 y nghia thong ké.
3.2.2.4. Sy thay d6i s6 lwong BCAT trong mdu ngoai vi
Bang 3.22. Thay déi s6 lwong BCAT trong mdu ngoai vi ¢ nhém diéu tri theo GINA

BCAT trong mau Truoc Sau Sau Sau
ngoai vi diéu tri 3 thang 6 thang 12 thang
13,33% 15% 15%
Tang BCAT (%) 15%
(p=0,92) (p=0,99) (p=0,99)
S6 lugng BCAT 0,39+ 0,450 0,41 +£044 0,45+036
0,42 + 0,50

trung binh (G/1) (p=0,22)  (p=0,69)  (p=0,28)
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Nhdn xét: ty 1€ bénh nhan c6 taing BCAT trong méu ngoai vi khong thay
d6i sau diéu tri. S6 luong BCAT trong méau ngoai vi trung binh sau diéu tri 3
thang, 6 thang va 12 thang déu khong c6 su khac biét so voi trudc diéu tri.

3.2.2.5. Sw thay déi nong dé khdng thé IgE ddc hiéu véi di nguyén D.pt

53.00 -
52.00 1
51.00 - 50,13 +22,13
50.00 1
49.00 - = p=0,3
48.00 -

47.00 -

51,73 £ 28,23

48,33 £ 27,75

45.00 -
44.00 T T T 1
Trwée BT 3 thang 6 thang 12 thang

Biéu d6 3.8. Thay déi nong dp IgE dic hiéu véi D.pt & nhém diéu tri theo GINA

Nhdn xét: sau 3 thang diéu tri, ndng do trung binh ctia khang thé IgE dic
hiéu v6i di nguyén D.pt da giam tir 50,13 + 22,13 (IU/ml) xudng 47,15 +
23,26 (IU/ml), sy thay d6i c6 ¥ nghia théng ké véi p=0,03. Tuy nhién, ndng
d6 trung binh cta khang thé IgE dac hiéu v6i D.pt ting tro lai & cac thang thir
6 va 12, su khac biét so v6i trude didu tri 1a khong c6 ¥ nghia théng ké, 1an
lugt véi p=0,4 va p=0,3.
3.2.2.6. Sw thay déi mirc dd kiém sodt HPQ

Bang 3.23. Thay déi mirc d6 kiém sodt HPQ ¢ nhém diéu tri theo GINA

L Truoc Sau 3 Sau 6 Sau 12
Mitrc d6 kiém soat HPQ .
diéu tri thang thang thang
Ty 16 HPQ dugc kiém 001 10% 33,33% 85%
soat (%) ’ (p=0,03) (p<0,0001) (p<0,0001)

16,37 +£2,32 19,1 £2,43 22,08 +2,27

Piém ACT trung binh 15,20 + 2,18
(p=10,0002) (p<0,0001) (p <0,0001)
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Nhdn xét: ty 1€ bénh nhan dugc kiém soat HPQ va diém ACT trung binh
déu co xu hudng ting dan trong qua trinh diéu tri. Muc do khac biét so véi
truge diéu tri ¢6 ¥ nghia thong ké & ca 3 thang, 6 thang va 12 thang.
3.2.2.7. Sw thay déi chdt lwong cudc séng vé sirc khoe dwoc danh gid bang
thang diém EQ-VAS

94.00 ~
92.00 -
90.00 -
88.00 -
86.00 -

84.00 - 80.25 + 7 89 81.08 +7,37
82.00 - e

80.00 - *~— _
=0,0013
78.00 - p=0,59 P

76.00 -
74.00

91.58 £ 6,00

85.00+7,97
p<0,0001

Trwée BT 3 thang 6 thang 12 thang
Biéu dé 3.9. Thay doi diém EQ-VAS 6 nhém diéu tri theo GINA
Nhén xét: trung binh diém EQ-VAS cé xu hudéng ting dan trong qua
trinh diéu tri, sy thay doi so véi trude diéu tri c6 y nghia thong ké & 1an kham

2 (sau 6 thang) (p=0,0013) va 1an kham 3 (sau 12 thang) (p<0,0001).
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3.2.3. So sdnh hiéu qud diéu tri HPQ bang liéu phip MDPH va phdc do
GINA 2006
3.2.3.1. Sur cdi thién cdc chi s6 lam sang
Bang 3.24. Mirc d6 cdi thién cdc chi sé lam sang
Giamsé Giamso  Giiam sb
conhen  lanthic 1an ding S6 dot

. ban ngay gidc dém/ thudc cit cap HPQ
Nhom diéu tri

/tuin tuin con/tudn 3 thang
trong 4 trong 4 trong 4 qua
tun qua tuin qua tuén qua
Nhom MDPH
(n = 60) 0,18+ 1,05 1,25+ 1,64 1,08+2,09 1,38 +1,08
Sau 03
Nhom GINA
thang
(n = 60) 0,1+0,73 1,13+1,28 1,10+ 1,61 1,02+0,79
P 0,66 0,66 0,96 0,04
Nhom MDDH
(n = 60) 04+1,03 1,37+1,34 1,5+2,00 1,02+0,80
Sau 06
Nhom GINA
thang
(n = 60) 0,85+0,86 1,83+1,67 2,53+ 1,88 0,48 +0,57
p 0,01 0,054 0,004 <0,001
Nhom MDDH
(n = 60) 1,72 £ 1,11 2,73+ 1,48 3,88+ 1,73 0,05 +0,22
Sau 12
Nhom GINA
thang
(n = 60) 1,48 +£0,83 2,92+ 1,38 4,05+1,84 0,1 +0,3
p 0,19 0,48 0,61 0,30

Nhén xét: Sau 3 thang diéu tri, sé con hen ban ngay /tuan trong 4 tuin

qua, so lan thirc giac dém/ tuan trong 4 tuan qua, so lan s dung thudc cat con
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hen/ tuan trong 4 tuan qua déu khong c6 sy khac bi¢t gitta nhom diéu tri
MDBPH va nhém diéu tri theo GINA, tuy nhién, sé dot cAp HPQ trong 3 thang
qua ¢ nhom diéu tri MDBPH cao hon c6 ¥ nghia thdng ké so v6i nhom diéu tri
theo GINA 2006 (p=0,04). Sau 6 thang, muc do cai thién s6 con hen ban ngay
/tuan trong 4 tudn qua va sb 1an sir dung thudc cit con hen/ tuan trong 4 tuan
qua ¢ nhom diéu tri theo GINA déu cao hon c6 y nghia thong ké so voi nhém
diéu tri MDDH, lan luot v6i p=0,01 va p=0,004. S6 dot cap HPQ trong 3
thang vira qua ¢ nhoém diéu tri theo GINA ciing thap hon so véi nhom diéu trj
MDBH (p<0,001). Sau 12 thang, mirc d6 giam s6 con hen ban ngay /tuin
trong 4 tuan qua, so lan thirc gidc dém/ tuan trong 4 tuan qua va s lan sir
dung thudc cit con hen/ tuan trong 4 tuan qua ciing nhu s6 dot cap HPQ trong
3 thang qua déu khéng cé su khac biét giita nhom diéu tri theo GINA va
nhém diéu tri MDDH.
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3.2.3.2. Sw cdi thién cdc théng sé chirc nang hé hap

Bdng 3.25. Mikc cdi thién cdc thong sé chire nang hé hap

Mirc cai Mirc cai

Nhém didu tri Mirc cai thién thién Mirc cai
thién FYC  FEV1  FEV1/FVC thién PEF
(%0) (%0) (%0) (%)
Sau Nhom MDPH
03 (n = 60) 1,84+ 8,33 4,91 +8,09 2,09+ 11,17 3,80 + 10,08
thang Nhom GINA
(n = 60) 2,11+£8,76 7,53 +7,95 4,09+9,49 7,37+ 12,24
P 0,86 0,08 0,29 0,08
Sau Nhom MDDH
06 (n = 60) 4,29 +10,28 8,75 +£8,66 5,94+837 6,85=+14,30
thang Nhom GINA 12,68 +
(n = 60) 3,87+9,39 11,59 7,60+ 11,66 9,95 + 14,80
P 0,81 0,07 0,5 0,25
Sau Nhom MDDH 14,74 + 26,37 + 19,21
12 (n = 60) 15,31 12,66 18,19+11,69 16,00
thang Nhom GINA 19,65 +
(n = 60) 8,75+ 12,46 22,7 +12,7415,86 £ 13,09 19,63
)4 0,02 0,11 0,30 0,89

Nhdn xét. muc cai thién trung binh cua céac thong s6 FEV,, FVC, PEF va

FEV/FVC sau 3 thang diéu tri déu khong c6 su khac biét gitta nhom diéu trj

MDBPH va nhém diéu tri theo GINA. Sau 6 thang, murc cai thién cac théng s6
FEV1, PEF va FEVI/FVC trung binh & nhém diéu tri theo GINA 2006 déu

cao hon so v6i nhom diéu tri MDDH, nhung cac sy khac biét nay déu khong

c¢6 ¥ nghia thong ké. Sau 12 thang, muc cai thién trung binh cia chi s6 FVC ¢
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nhom diéu tri MDPH cao hon ¢ y nghia thong ké so véi nhom diéu tri theo
GINA (p=0,02). Sy cai thién cta cac thong sé FEV1, PEF va FEV1/FVC sau
12 thang déu khong c6 su khac biét giira hai nhoém diéu tri.
3.2.3.3. Sw cdi thién diém test lay da véi di nguyén D.pt
Badng 3.26. Sw cdi thién diém test ldy da véi di nguyén D.pt
Mirc d§ giam Ty 1€ bénh nhan cé

Nhém diéu tri ) ] A )
diém test lay da giam diém test lay da

Sau 03  Nhém MDPH (n=60) 0,10+ 0,58 28,33%
thang ~ Nhém GINA (n=60) 0,14+ 0,50 33,33%
p 0,67 0,69
Sau 06  Nhém MDPH (n=60) 0,18 + 0,34 23,33%
thang ~ Nhém GINA (n=60) 0,08 £ 0,55 23,33%
p 0,27 0,83
Sau12  Nhém MDPH (n=60) 1,49+ 0,65 98,33%
thang ~ Nhém GINA (n=60) 0,13 + 0,38 16,67%
» <0,000001 <0,001

Nhdn xét: mirc do giam diém test 1y da trung binh va ty 1& bénh nhan c6
giam diém test 1y da déu khong c6 su khac biét giita nhom diéu tri MDPH
va nhom diéu tri theo GINA & cac thoi diém sau 3 thang va 6 thang diéu tri.
Sau 12 thang, mic d6 giam diém test lay da va ty 1& bénh nhan c6 giam diém
test ldy da ¢ nhom diéu tri MDDH déu cao hon c6 ¥ nghia thong ké so véi

nhém diéu tri theo GINA.
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3.2.3.4. Sw thay doi nong dé KT IgE ddc hiéu véi di nguyén D.pt
Bdng 3.27. Su thay doi nong do IgE déc hiéu véi di nguyén D.pt
Su thay ddi ndng @9 Ty 1¢ bénh nhan c6

Nhém diéu tri KT IgE dic hiéu véi giam ndng do IgE
D.pt (IU/ml) dac hi¢u
Sau 03 ~ Nhom MDDH (n=60) 3,72 £ 12,17 33,33%
thang Nhom GINA (n=60) -2,98 £10,19 61,67%
P 0,01 0,003
Sau 06 ~ Nhom MDDH (n=60) -1,33+£10,31 56,67%
thang Nhom GINA (n=60) 1,6 + 14,75 51,67%
p 0,21 0,71
Sau 12 Nhom MDDH (n=60) 34,84 £29,51 90%
thang Nhom GINA (n=60) 1,80 + 13,35 51,67%
P < 0,000001 < 0,001

Nhén xét: sau 3 thang diéu tri, ndng do khang thé IgE dic hiéu véi di
nguyén D.pt giam trung binh 2,98 + 10,19 (IU/ml) & nhom diéu trj theo GINA
va ting 3,72 + 12,17 (IU/ml) & nhém diéu tri liéu phap MDPH (p = 0,01). Ty
1€ bénh nhan c6 giam néng do IgE dac hi¢u & nhom diéu trj theo GINA cling
cao hon so voi nhom diéu tri liéu phap MDPH (p = 0,003). Sau 6 thang diéu
tri, ndng d6 khang thé IgE dic hiéu véi di nguyén D.pt ting trung binh 1,6 +
14,75 (IU/ml) & nhém diéu tri theo GINA va giam trung binh 1,33 + 10,31
(IU/ml) & nhom diéu tri liéu phap MDPH (p = 0,21). Ty 18 bénh nhan c6 giam
n@)ng do IgE dac hiéu ¢ 2 nhém diéu tri cling khong c6 su khac biét (p =
0,71). Sau 12 thang, mirc d0 giam ndng d6 khang thé IgE dic hiéu véi di
nguyén D.pt va ty 1¢ bénh nhan c6 giam ndng do IgE ¢ nhom diéu tri MDDH

déu cao hon c6 ¥ nghia thdng ké so véi nhom diéu trj theo GINA.
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3.2.3.5. Sur cdi thién mirc 6 kiém sodt hen phé quan
Bdng 3.28. Su cdi thién mikc dd kiém sodt HPQ

. Ty 1¢ HPQ dwoc S cai thién diém
Nhém diéu tri

kiém soat (%) ACT (X+SD)
Sau03  Nhém MDPH (n=60) 3,33% 0,62 + 3,22
thang Nhém GINA (n=60) 10% 1,17 2,29
p 0,27 0,31
Sau06  Nhom MDPH (n=60) 20% 2,02 +3,.21
thang Nhém GINA (n=60) 33,33% 3,9+2.96
p 0,15 0,001
Sau 12  Nhém MDPH (n=60) 86,67% 7,43 + 331
thang Nhém GINA (n=60) 85% 6,88 + 2,98
p 0,89 0,34

Nhdn xet: Sau 3 thang diéu tri, ty 1€ bénh nhan duogc kiém soat HPQ va
diém ACT trung binh déu khong c6 su khac biét giita nhom diéu tri liéu phap
MDDH va nhém diéu tri theo GINA 2006 vdi lan luot p=0,27 va p=0,31. Sau
6 thang, ty I¢ bénh nhan dat duoc kiém soat HPQ khong co6 su khac biét gitra
nhém diéu tri MDPH va nhém diéu tri theo GINA nhung mtrc cai thién diém
ACT trung binh ¢ nhém diéu trj theo GINA cao hon véi p=0,001. Ty 1€ bénh
nhén dat duoc kiém soat HPQ va mire cai thién diém ACT trung binh sau 12
thang déu khong co6 sy khac biét gitta nhém diéu tri MDPH va nhom diéu tri
theo GINA.
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3.2.3.6. Sur cdi thién diém chat luwong cudc Séng vé sirc khée EQ-VAS

i (p=0,81) (p=0,011) =042
4F e T ——
' L1 T . I
of N =
ke e
GINA MDDPH GINA MDBPH GINA MDPH
SAU 03 THANG SAU 06 THANG SAU 12 THANG

Biéu dé 3.10. Sw cdi thi¢n diém chit lwong cuéc song EQ-VAS

Nhén xét: muc ting diém chét luong cudc sdng EQ-VAS trung binh sau 3
thang diéu tri khong co su khac biét giita nhom diéu tri MDPH va nhom diéu
tri theo phac dd GINA 2006. Sau 6 thang, muc cai thién diém chat luong cudc
séng duoc danh gia bang cong cu EQ-VAS trung binh & nhém bénh nhan diéu
tri theo GINA 2006 cao hon so véi nhém diéu tri MDPH véi p=0,011. Sau
12 thang, murc cai thién diém chat luong cudc sdng EQ-VAS khong co su
khac biét gitta nhom diéu tri MDPH va nhém diéu tri theo GINA 2006 véi p
=0,42.
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Chuong 4
BAN LUAN
4.1. Pic diém ciia cac bénh nhan HPQ do di nguyén D.pt
4.1.1. Phdn bé vé gidi tinh

Cac nghién ctru dich t& hoc da chi ra réng, dd luu hanh ctia HPQ c¢6 su
khac biét 16 rét gitta 2 gidi ¢ nhitng nhom tudi khac nhau. Hen tré em c6 xu
huéng thuong gip hon & tré nam véi ty 18 nam/nit dwoc ghi nhan xap xi 65/35,
sau d6 dao ngugc thanh 35/65 ¢ ngudi trudong thanh va tinh téng thé, do luu
hanh hen la tuong duong gitra 2 gidi [35]. trong mot nghién clru tai New
Zealand, Mandhane va cs da quan sat mot quan thé trong nhom tudi 7-26 va
xéac dinh tit ca nhitng ca thé c6 kho kheé trong qua khir hodc hién tai. Két qua
cho thdy, & tudi 26, phan tram tich lily cua cac ca thé c6 kho khe 1a twong
duong gilta 2 gidi. Tuy nhién, tré nam cé nguy co kho khe cao hon tré nir &
tudi 1én 10 (p = 0.002), trong khi nit gidi lai c6 nguy co kho khé cao hon nam
gidi trong nhom tudi 10-26 (p < 0.001) [36]. Trong mot nghién citu cat ngang
ctia Venn va cs, két qua da chi ra rﬁng su dao nguoc do luu hanh hen bat dau
xay ra & tudi 12. Sau tudi ndy, do luu hanh hen bat dau giam dan theo tudi &
tré nam va tiang dang ké theo tudi ¢ tré nir [37].

Két qua ctia nhiéu nghién ctru dich té hoc ciing da ching minh xu hudng
ndy. Theo nghién ciru AIRIAP 1 & khu vuc Chau A Thai Binh Duong, trén
téng s6 884 truong hop hen tré em va 2323 truong hop hen nguoi 16n duge
khao sat, ty 1& phan bd giita 2 gidi co su khac biét 16n ¢ hai nhom tudi. Trong
do, ty I¢ nam/ nit & nhom hen tré em 1a 1,36 va & nhom hen nguoi 16n 1a 0,81
[38]. Cac nghién cuu vé “Thuc trang va Nhan thirc HPQ” ¢ céac khu vuc khac
trén thé gidi cling thu dugc nhitng két qua twong ty vé phan bd gidi tinh cia
cac bénh nhan hen. Vi duy, trong nghién ctru tai My (1786 nguoi 16n va 723 tré

em), ty 1¢ nam / nir & nhom hen tré em va hen nguoi 16n 1a 1,43 va 0,44, trong
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nghién cuu tai khu vuc Tay Au, cac ty I¢ nay lan luot 1a 1,5 va 0,64, tai Nhat
Ban 13 1,63 va 0,5, tai Trung - Pong Au 1a 2,3 va 0,53 [39]. Mot $6 nghién
clru cia tac gia trong nudc & cac dbi twong hen tré em cling thu dwgc nhitng
két qua tuong ty vé sy phan b gidi tinh ¢ cac bénh nhan hen trong nhém tudi
nay. Tac gia Pao Minh Tuin (2011) khao sat 184 bénh nhi hen phé quan, phat
hién 102 tré nam va 82 tré nit, ty 1¢ nam/nit = 1,24 [40]. M0t nghién ctru khéc
clia cac tac gia Nguyén Tién Diing va Ngoé Thi Xuan (2008) trén 72 bénh
nhan hen trong nhom tudi 6-15 tudi, phat hién 49 tré nam va 23 tré nir, ty 16
nam/nit = 2,13 [41]. Trong nghién ctru ctia ching t6i chi bao gdm cac bénh
nhan > 15 tudi voi ty 1& nit/ nam 1a 1,43, phan anh dung xu huéng phan bd
gi6i1 tinh cua HPQ & nguoi trudng thanh.

Cho dén nay, nguyén nhan cho su khac biét cua d6 luu hanh hen & hai
gidi chua duge biét chinh xac, mot sd 1y do sau day da duoc dua ra dé giai
thich:

- DO luu hanh 16m hon cua co dia di ng ¢ tré nam (dugc xac dinh boi su
xuat hién cua cac IgE dic hiéu véi di nguyén): tré nam c6 nong do khang thé
IgE toan phan cao hon tré nit. PO luu hanh cua tit ca cac test da duong tinh &
tré nam ciing déu 16n hon tré nit (50,1% so v&i 37,1%). Anh hudng cua co dia
atopy ddi v6i su xuat hién cuia HPQ ciing c6 su khac biét gitta 2 gidi [42].

~ Giam tuong dbi kich thudc dudng thd cua tré nam so véi tré nit. Didu
nay c6 thé gop phan lam ting nguy co kho khé tho rit sau nhiém virus duong
hé hap & tré nam so v6i tré nit [34].

- Su khac biét trong ghi nhan tri¢u ching gitra tré nam va tré nir.

_ Sy xuit hién mudn hon ctia hen & nit gidi: trong mot nghién clru cua
Nicolai T va cs (2003), cac tac gia tién hanh khao sat mot nhoém 5030 tré em
10 tudi ngudi Dic bang b cau hoi sang loc hen va 1am test 1y da véi cac di

nguyén, phat hién duoc 274 tré bi HPQ (164 tré nam va 110 tré nir), chiém ty
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16 5,44%. Cac truong hop nay dugc tai danh gia lai sau d6 ¢ cac do tudi 14 va
20 bang b cau hoi. Két qua 13 & tudi 20, chi c6 24.5% truong hop con cac
triéu chig hen (21 nam va 8 nit), ty 1¢ giita 2 gidi van khong thay doi dang
ké. Trong khi d6, & nhém chimg gom 3.538 tré 10 tudi khong mac hen duoc
tai danh gia lai ¢ tudi 20, c6 4,8% mic hen ¢ tudi 20 va ty 1& méic bénh & nir
cao gan gap doi so v6i nam gidi (6,4% so voi 3,3%). Tir nhitng két qua nay,
cac tac gia két luan rang hen & tré em nam khong c6 tién lwong tét hon so voi
tré nit, va co ché dan dén sy thay doi ty 1¢ gidi tinh theo tudi ctia hen c6 thé 1a
do su Xuat hién hen muon hon & nir gidi [43].
4.1.2. Tién sir di ting cd nhén

Co dia di tng co thé dugc nhan biét trong cac nghién ctru dich té béng
nhiéu phuong phap nhu khai thac tién st mic cac bénh di tmg (viém mii di
rmg, viém két mac di ing, may day, di tmg thudc, di tng thic an...), lam test
lay da voi mot sé di nguyén co ban va dinh luong khang thé IgE, nhan t6 co
vai tro hét strc quan trong trong cac phan ung di tmg. DA co rat nhiéu bang
chtng cho thdy mbi lién quan 13 rét gitra HPQ va co dia di Gmg, dic biét & tré
em. Trong mot nghién ctru cua Burrows B (1989) trén 2.657 ca thé, do luu
hanh cua hen c6 su lién quan chat ché voi1 mirc d§ phan tng cua test da voi
cac di nguyén, ciing nhu ndéng do IgE toan phan trong huyét twong duoc
chuén hoéa theo tudi, giéi. Khong co truong hop hen nao duoc phat hién trong
sO 177 ca thé c6 nong do IgE toan phan thap nhét [44]. Tuong tu, nghién ctru
cuia tic gia Lé Vian Don ciing phat hién t6i 75,9% s6 tré em méc hen c6 nong
d6 IgE toan phan cao gip hon 2 lan gia tri binh thuong, néng d6 IgE toan
phan trung binh ¢ nhom tré mic hen ciing cao gip hon 4 1an so véi céac tré
khong mic hen [20]. Nhitng ca thé c6 co dia di ung co thé mic nhiéu bénh Iy
di ing ¢ nhitng co quan khac nhau, thuong theo mdt trinh ty thoi gian, bt

dau vai bi€u hién cham co dia & giai doan tré nhd, sau do6 lan lugt xuat hién
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viém miii di irng, HPQ va cac bénh di img khac trong giai doan tré 16n 1én va
tudi vi thanh nién. Khong phai tat ca nhitng ca thé c6 co dia di ung déu xuét
hién cac bénh 1y ndi trén va cod thé c6 nhirng kiéu xut hién khac cta cac bénh
di Umg, tuy nhién, cic bénh di Uing thuong c6 sy lién quan 1o rét véi nhau.
Trong nghién ctru cta chung t6i, ty 18 bénh nhan hen ¢ co dja méc cac bénh
di tmg 1a 68,33%. Theo nhiing nghién ctru trudc day cua nhiéu tic gia trong
va ngoai nudc, ty 1& nay dao dong kha 1én trong khoang 36-82%, c6 thé do su
khac biét vé phuong phap danh gia va cach chon mau nghién ctru. Trong
nghién ctru Khao sat Qudc gia vé Stc khoe va Dinh dudng caa My lan thir 3
(NHANES I1I), test da dugc thyc hién véi 10 loai di nguyén thong thuong
trén 12.106 cé thé, co dija di ung duogc khéng dinh khi test da duong tinh voi it
nhat 1 loai di nguyén. Két qua ctia nghién ctru nay phat hién c6 khoang 50%
cac truong hop HPQ c6 co dia di ung [45]. Dé tai nghién ctiru vé thuc trang
hen phé quan & Viét Nam giai doan 2010-2011 ciing cho thay c6 70,6% bénh
nhan hen c6 tién st di tmg ca nhan [46]. So voi hen & ngudi trudng thanh, hen
O tré em thuong cé mdi lién quan 10 rét hon vo1 co dia di ing. Nghién cuu
clia cdc tac gia trong nudc Dao Minh Tuén (2011) [40], Lé Thi Hong Hanh
(2010) [47] trén cac tré em bi HPQ duoc diéu tri tai Bénh vién Nhi Trung
wong phat hién lan luot 76,6% va 82% sb tré co co dia di Gmg. Trong khi do,
khéo sat trén cac bénh nhan hen 16n tudi diéu tri tai BV Bach Mai cta céc tac
gia Nguyén Qudc Tuan va Vii Minh Dién (2007) chi phat hién 20,1% bénh
nhan co6 co dia di ung [48].

Nhitng bénh nhan hen cé co dia di ing co thé c6 mic kém mot hodc
nhiéu loai bénh di tng khac nhau. Trong nghién ctru ctia ching toi, theo két
qua trinh bay trong cac bang 3.4 va 3.5 cho thay, 34,17% bénh nhan c6 mic
kém 1 loai, 24,17% méc kém 2 loai va 8,33% mic kém 3 loai bénh di tng

khac nhau, trong d6, viém miii di ung 1a bénh thudng gip nhat, chiém ty 1¢
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59,17%. Su xuét hién thuong xuyén cac dac diém sinh 1y bénh hoc ctua viém
duong ho hip trén tai phdi 1a nhimg bang chimg tng ho cho gia thuyét mot
duong thd, c6 nghia 13 hen va viém mii di ung cing 1a biéu hién ciia mot
bénh 1y di tmg dudng ho hip, trong d6, viém miii di Gmg thuong xuat hién
truéc hen. C6 nhiu bang ching cho thiy, néu khong duge didu tri tot, viém
miii di tng c6 thé 1am ting nang triéu chimg va muc do cua hen, khoi phat
cac dot hen cép, lam ting ty 1& nhap vién, di kham dot xuat va cip ctu lién
quan dén hen, ciing nhu 1am ting cac phi ton lién quan dén diéu tri hen. HPQ
va viém miii di itng con c6 nhiing lién quan vé dich t& hoc, van dé chat lugng
cudc séng va céc ton that do bénh. Mic du viém mii di ung co thé bi méc
kém & 80- 90% sb bénh nhan hen nhung thudng dé bi bo sot, nhét 1a tai cac
tuyén y t& co 6, do cac tridu ching cua viém mii di tmg c6 tinh chét cach
quéng, it duoc ghi nhan va mdi lién quan giita 2 bénh cling chua dugc nhan
thire day du. Pay ciing ¢ thé 1a Iy do khién cho ty 1& viém mili di ung trén
cac bénh nhan hen dugc tim thay trong cac nghién ctu dich t& hoc thuong
thap hon so véi thyc té. Bén canh d6, nhimng truong hop viém miii xoang di
g ¢6 boi nhidm ciing thudng c6 nhitng biéu hién kha gidng hen phé quan
trén 1am sang. Do d0, trong qua trinh tdp huin trudc diéu tra tai mdi tinh, cac
diéu tra vién cta chung t6i déu duoc huéng dan rat k¥ ludng viéc chian doan
phan biét giita hen phé quan vé&i viém mili xoang nhiém khuan vi biéu hién
bénh 1y nay xay ra kha pho bién trong thuc té, sy nham 1an c6 thé anh hudng
khong nho dén ty 1& hen phé quan diéu tra dugc.

Ciing giéng nhu d6 luu hanh cua HPQ, ty 18 viém miii dj Gng & cic bénh
nhan hen ciling c6 sy dao dong rat 16n trong cac nghién ctru clia nhiéu tac gia
trong va ngoai nudc. Nghién ctru cua Trakultivakorn M. (2007) dugc thuc
hién tai 2 thanh phd 16n cua Thai lan 1a Bangkok va Chiang Mai, theo phuong
phap diéu tra ciia nghién ciru ISAAC. Két qua cho thay, ty 18 bénh nhan HPQ
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c6 kém theo viém mili di tmg ¢ 2 nhém tudi 6-7 va 13-14 1an luot 1a 73,9% va
75,7% & Bangkok va 54,4% va 74,6% & Chiang Mai [49]. Khong chi 1a mot
bénh 1y mic kém thuong gip & cac bénh nhan hen, nhiéu nghién ctru dich t&
hoc con cho thiy, viém mili di ing cling c6 thé 1a mot yéu t6 nguy co giy
HPQ. Ty 1é¢ HPQ ¢ nhing ngudi mic viém mii di tng thuong cao hon rat
nhiéu so v&i nhimg nguoi khong mic, diéu nay da dugc khang dinh qua mot
nghién ctru tién ctru ciia Shaaban R. va cs (2008) trén 6461 ngudi trudng
thanh, tudi tir 22 - 44, khong mic hen va duge lya chon ngau nhién tr cong
ddng. Cac ddi tuong duge danh gia bang bo cau hoi, lam test bi véi cac di
nguyén, dinh luong IgE toan phan va dic hiéu, do chic ning phdi va test
phuc hdi phé quan, sau d6 theo ddi trung binh 8,8 nim. Két qua cho thay, ty 1é
xuét hién hen & nhitng nguoi khong c6 viém mii di ing hodc ¢ co dia di ing
nhung khong viém miii hodc c6 viém miii di Ung lan luot 1a 1,1%, 1,9% va
4% [50]. Twong ty nghién ctru trén, tac gia Tran Dodn Trung Cang va cs
(2007) d3 tién hanh khao sat xac dinh hen trén 106 bénh nhan viém mii
xoang di tmg tudi tir 16 trd 1én, o test da duwong tinh véi it nhét 1 trong 3 loai
di nguyén Blomia tropicalis, Dermatophagoides farinae va Dermatophagoides
pteronyssinus. Két qua, cac tac gia phat hién c6 30% bénh nhan viém mii
xoang dugc xac dinh chan doan mic hen, ty 1€ nay cao hon ro rét so voi do
lwu hanh chung cua hen trong cong dong [51]. Trong mdt nghién ctru khéac
cua Trakultivakorn M. (2007) tai Thai lan, ty I¢ bénh nhan hen & nhém viém
miii di Gmg ciing cao hon 2.6 - 4,6 14n so v6i nhém khong c¢6 viém miii [49].
4.1.3. Tién siv di vrng gia dinh

HPQ ciing nhu cac bénh di tng khac c6 tinh di truyén kha rd rét, dic biét
1a & tré em. Cho dén nay, mac du cac gen dac hi€u gy bénh con chua dugc
xéac dinh, nhung c6 thé khang dinh, kiéu di truyén cua HPQ khong tuén theo

cac qui luat di truyén don gian ciia Mendel. Trong mot s6 nghién ciru dich té
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hoc dugc thyc hién cd & trong va ngoai nudc, ty 1€ bénh nhan hen c6 cac
thanh vién trong gia dinh mic hen va cac bénh di ung thudng cao hon rat
nhiéu so voi nhitng ngudi khéng méc hen. Trong nghién ctru cia Pao Minh
Tuan (2011), 73,4% s6 tré em méc hen trong nghién ctru 6 tién st di ung gia
dinh, trong d6, ty 1& tré c6 bd hodc me mic hen l1an lugt 1a 11% va 13% [40].
Tuong tu két qua nghién ciru nay, Weiss S.T. va cs (2001) tong hop dir liéu tir
Chuong trinh Diéu tri Hen Tré em ciia My trén hon 1000 tré, ciing phat hién
t61 41% sd tré ¢6 it nhat bd hodc me bi hen, 64% c6 bd hodc me méc it nhat 1
bénh di tng, 37% co it nhét 1 anh chi em rudt mic hen va 38% co it nhat 1
anh chi em rudt mac 1 trong cic bénh di ung ngoai hen [52]. Nguyén Dinh
Hai va cs khao sat 102 bénh nhan hen dugc diéu tri tai bénh vién Gia dinh TP
Hd Chi Minh ciing phat hién 33 truong hop c6 it nhat 1 thanh vién gia dinh
mic hen, chiém 32,4% [53]. Nghién ctru vé thuc trang hen phé quan ¢ Viét
Nam giai doan 2010-2011 cua cac tac gia Tran Thuy Hanh va Nguyén Vin
Poan ciing phat hién 42,7% bénh nhan hen c6 it nhét 1 thanh vién trong gia
dinh c6 mic cac bénh di tmg, trong do, 23,8% s6 bénh nhan c6 nguoi than
mic HPQ [46]. Cac két qua nay kha tuwong dong so véi két qua nghién ciru
cua chung t6i, trong do, ty I¢ bénh nhan hen cé cac thanh vién trong gia dinh
méc it nhat mot bénh di tmg hodc hen lan luot 1a 41,67% va 22.5%. Vi ty 18
gip kha cao & nhitng bénh nhan hen, tién sir hen gia dinh 13 mot cong cu rat
co gia tri trong chan doéan hen, dic biét ¢ tré em. Theo nghién ctru ciia Burke
W. (2003), tién st hen cua it nhat thanh vién gia dinh trong thé hé tht nhét co
gia tri du bdo am tinh trong chan doan hen & tré em 1a 86-97%. Gia trj kha cao
nay cho thay, hen tré em tuong dbi it co kha ning xay ra & nhing tré khong co
tién sir hen gia dinh trong thé hé thi nhat [54]. Tién st hen gia dinh con duoc
khang dinh 1a mot yéu td nguy co gdy hen 3 rét & cac thé hé con chau. Trong

nghién ciru ciia tac gia Pang Québc Diing (2008) trén 116 hoc sinh cap 1 mic
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hen, 36,3% co tién st hen gia dinh ty 1¢ mic hen ¢ nhiing tré c6 tién sir hen
gia dinh cao gip 4,68 1an so véi nhitng tré khong c6 tién st hen gia dinh [55].
Nghién ctru cia Burke W.va cs (2003) phan tich dir li€u tr 33 nghién ctru dich
t& hoc vé mbi lién quan giita tién st hen gia dinh va nguy co xut hién hen ¢
tré em. Két qua cho théy, néu bd hodc me bi hen thi cic con cua ho c6 25-
30% nguy co mic hen, néu ca b va me cliing bi hen thi nguy co nay tang lén
50- 60%, nhung néu ca bé va me déu khong bi hen thi nguy co nay chi
khoang 5-10% [44].
4.1.4. Tuoi xudt hi¢n hen

HPQ c6 thé xuat hién & moi Itra tudi, nhung cling nhu nhiéu bénh di tmg
khac (nhu cham, viém mii di irng, viém két mac di ung...), bénh thuong Xuét
hién kha sém trong nhimg nim dau doi va kéo dai dén tudi trudng thanh.
Theo nghién ctru cua Holguin F. va cs (2011), trong tong s6 1049 bénh nhan
hen duoc khao sat, 52% cac truong hop khoi bénh trude 12 tudi va 48% khoi
bénh mudn sau 12 tudi [56]. Tuwong tu két qua nay, nghién ctru clia cac tac gia
Lé Van Khang, Phan Quang Poan va Nguyén Niang An (1998) trén cac bénh
nhan hen trong cong dong dan cu Ha ndi ciing phat hién téi 52,38% céc
truong hop khai bénh trude 10 tudi va 98,42% khai bénh trude 40 tudi, khong
c6 truong hop nao xuit hién bénh sau 60 tudi [57]. Tuy nhién, khong giéng
véi cac két qua nghién ciru trén, mot s nghién ctru gan day phat hién mot ty
1¢ kha 16n bénh nhan hen c6 khai bénh muodn sau 15 tudi. Trong nghién ctru
ctia Hsu J-Y va cs (2004) trén 504 bénh nhan hen séng ¢ Pai loan, chi ¢ 30%
bénh nhan khéi bénh trude 15 tudi, 50% khai bénh trong do tudi 25-65 va 8%
khoi bénh sau 65 tudi [58]. Tuwong tu két qua nay, nghién ciru ciia chiing toi
cling phat hi¢n té1 41,67% bénh nhan khoi1 bénh kha mudn trong do tudi > 16,
chi ¢4 21,67% bénh nhan khoi bénh trude 5 tudi va 5,83% khoi bénh mudn
sau 36 tudi, tudi khoi phat hen trung binh 14 15,99 + 11,80. Nhiing két qua nay
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c6 thé duogc giai thich mot phan bai dién bién tu nhién cta bénh. Phan 16n cac
truong hop hen xuat hién & tré nho thudng 6n dinh khi bude vao tudi day thi,
nhung khong it truong hop s& tai lai o tudi 25-30. Theo nghién ciru ciia Sears
M.R. va cs (2003) trén 613 tré em duoc chan doan hen va theo doi dinh ky
cho dén niam 26 tudi. Két qua cho thdy, chi c6 28,1% s bénh nhan co triéu
ching hen lién tuc dén nam 26 tudi, 53% lui bénh & tudi day thi, nhung 45%
trong s6 do tai phat lai bénh & tudi 26 [59]. Céc triéu ching hen c6 thé on
dinh hoan toan trong nhiéu nim va chi tai phat lai & tudi trudng thanh, do do,
trong qua trinh khai thac tién sur bénh, khong it ngud1 bénh co thé bo sot tién
sit mac hen trong giai doan dau doi va coi thoi diém tai phat lai ctia bénh 1a
thoi diém khoi phat cia hen. Pay co thé 1a mot 1y do khién ty 1& bénh nhan
hen c6 khai phat bénh mudn ting 16n khé cao trong mot sd nghién ctru dich té
hoc.
4.1.5. Cdc yéu to kich phdt con hen

Céc biéu hién cua HPQ lu6n c6 xu hudéng dao dong rd rét, vi du nhu su
dao dong giira sang va chiéu, giita trudc va sau dung thudc, giita cac mua
trong nam... V&i sy qua man cam va ting tinh phan tng cia niém mac duong
tho, rat nhiéu yéu t6 khac nhau, c6 thé khong phai 1a di nguyén gay bénh, van
c6 kha ning kich thich khong dic hiéu dbi v6i niém mac dudng thd, dan dén
khoi phat cac con kho thd va cac dot hen cdp hodc 1am ning tinh trang hen,
giam hiéu qua diéu tri kiém soat hen, cac yéu t6 nay duoc goi 1a yéu tb kich
phat con hen. Xac dinh va tranh tiép xuc véi cac yéu t6 kich phat 1a mot phan
quan trong va khong thé thiéu trong cac chién luge diéu trj kiém soat HPQ
hién nay, gitp dat duoc viéc kiém soat hen hoan toan. R4t nhiéu yéu td khac
nhau duoc xac dinh c6 thé giy ra con kho thd trong HPQ nhu: ging stc,
nhidém tring dudng ho hdp, thay d6i thoi tiét, khoi, bui, mui thom... Weiss

S.T. va cong su (2001) tong hop dir liéu tir 1041 tré em bi HPQ thudc Chuong
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trinh Diéu tri Hen Tré em & MY, phat hién cac yéu t6 kich phat hen tir moi
truomg ¢ ty 1é gip cao nhit 12 nhidm trung ho hip - 96%, thay doi thoi tiét -
85%, ging strc - 88%, khong khi lanh - 33%, khoi bui -71%, phin hoa - 53%
va dd an ubng <10% [52]. Tuong tu két qua nghién ctru cua Weiss S.T.,
chung t6i cling phat hién ty 1€ kha cao cac bénh nhan bi kich phat con hen do
gang suc (52,5%), thay d6i thoi tiét (79,17%) va khong khi lanh (50,83%).
Tuy nhién, ty 1¢ bénh nhan bi kich phat con hen bdi cac yéu t6 khac déu kha
thap so voi két qua nghién ctru cia Weiss S.T., nhu phan hoa — 6,67%, khoi
bui — 35%, nhiém tring ho hap — 47,5%. Nhirng két qua trai nguoc nay co thé
dugc giai thich boi nhiing khac biét vé yéu t6 dia 1y, khi hau, trinh do nhan
thirc ciia nguoi dan & 2 khu vuc, ciing nhu sy khac biét vé& phuong phap
nghién ctru. Nghién ctru cua chung t6i duoc thuc hién bing phuong phap
phong van truc tiép, trong khi d6, nghién ctru ctia Weiss S.T. thu nhéan thong
tin thung qua cac ban cau hoi gii qua dudng buu dién. Két qua ching t6i thu
duoc kha twong dong véi két qua cia mot sd nghién ctru trong nude, vi du
nhu nghién ctru cta cac tic gia Phan Quang Poan va Lé Anh Tuan (2011)
[60], Nguyén Qudc Tuidn va Vii Minh Dién (2007) [48]. Trong cac nghién
clru nay, thay doi thoi tiét, gang strc, khong khi lanh va nhiém tring ho hap
déu 1a cac yéu t kich phat con hen gip nhiéu nhét.
4.1.6. Pic diém vé chive ning thong khi phéi

Luu luong dinh (PEF) dugc dinh nghia 1a luu lugng t6i da ciia dong khi
tho ra gang stc. Luu lwong dinh c6 thé duoc do bang may do phé dung ké
(spirometer) cing v6i nhiéu thong sé khac nhu FVC, FEVI... hodc do biang
luu luong dinh ké (Peak Flow Meter). Vo1 uu diém tuong dbi ré tién, nho gon,
thao tac s dung don gian, c6 kha nang tai tao két qua, cac loai luu lugng dinh
ké hién nay la dang dung cu tuong di 1y twdng cho ngudi bénh hen tu theo

do1 mure do tac nghén duong thé tai nha. Cung véi cac dau hiéu 1am sang, luu
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luong dinh 14 chi s6 tuong ddi c6 gia tri dé danh gia mic do tic nghén tho cua
cac duong thd 16n & cac bénh nhan HPQ. Bénh nhan s& duogc coi 1a ¢ rdi
loan thong khi tic nghén khi gia tri PEF giam dudi 80% gia tri 1y thuyét hodc
gia tri PEF tdt nhit cua bénh nhan néu biét. Tuy nhién, c6 mdt thyc té can luu
¥ 1a viéc do PEF bang luu lugng dinh ké phan 16n chua dugc chuan hoa va
khong tuong quan chit ché véi cac thong sé do luong chirc nang phdi khac
(nhu FEV1), & ca nguoi 16n va tré em [61]. Phan traim PEF so véi gia trj 1y
thuyét trung binh thuong cao hon 10% so v6i FEVI, v6i mot su bién thién
16n gitra cac phuong phap do [62]. PEF thuong c¢6 xu hudng wde tinh mirc do
tac nghén thap hon thyc té trong nhitng truong hop tic nghén khong ning va
wdce tinh qua muc thyc té trong nhitng trudng hop tic nghén ning, dic biét khi
tinh trang tic ngh&n va @ tré khi dang ning 1én [63].

Trong nghién ctru ciia ching toi, theo cac két qua trinh bay trong bang
3.8 cho thdy, trung binh % so véi GTLT cua cac thong sé PEF, FEV1, FVC
va FEVI/FVC lan luot 1a 42,65 + 13,84; 52,01 + 10,43; 81,56 + 14,44 va
64,55 +9,50. Két qua nay phan anh su tic nghén duong thd kha 1 rét & nhém
bénh nhan nghién ctru. Nghién ciru trude day cua nhidu tac gia nude ngoai da
cho thiy sy thiéu twong quan giita PEF véi cac tridu chimg 1am sang & céc
bénh nhan hen. Theo mot nghién cru ctia Ferguson AC (1988) cho thay, &
nhitng bénh nhan hen tré em trong giai doan 6n dinh, khong c6 triéu ching
1am sang, tri sé PEF van giam dudi mirc binh thuong & 54% cac trudng hop
[64]. Trong mot nghién ctru khac cua Teeter J.G. (1998), tac gia nhan thiy
triéu chung hen trén 14m sang cd twong quan rat yéu véi PEF (= 0,384;
p=0,0029). Khi duoc danh gi lai sau 8 tuan diéu tri, cac bénh nhin ghi nhan
su cai thién rd rét ciia mot sb triéu ching 1am sang nhu kho khe, thé rit, nang
nguc, kho thé va thac giéc vé dém, nhung PEF van khong c6 su cai thién [65].

Do su thiéu twong quan giita PEF v6i triéu chimg 1dm sang nén viée danh gia
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mirc d6 kiém soat hen trong thuc hanh 1am sang dugc khuyén céo nén dong
thoi dua vao nhiéu cong cy, ca chu quan va khach quan, vi mdi cong cu nay
dua ra nhitng thong tin bd trg vé nhitng khia canh khac nhau cta kiém soat
hen.

4.1.7. Céc dic diém vé kiém sodt HPQ

Céc nghién ciru cho thay, ngudi bénh hen va thay thude ciia ho thudng
c6 xu huéng danh gia qua cao muc d6 kiém soat tinh trang hen ciia ngudi
bénh, diéu nay co thé 1am cham tré viéc dua ra cac bién phap can thi¢p hoac
nhiing thay d6i diéu tri can thiét, tir 46 1am nang thém tinh trang hen [66]. Co
rat nhiéu cong cu khac nhau da dugc st dung dé danh gia muc do kiém soat
hen trong thuc hanh 14m sang ciing nhu trong cac nghién ctru dich té hoc, tuy
nhién, chiing déu boc 16 it nhiéu nhugc diém. Cac hé thdng tinh diém kiém
soat hen ACT, ACQ... da ra do1 voi nhiéu dac tinh uvu viét, nhu ching dua
vao su phéi hop nhiéu théng sb, ca chu quan va khach quan (bao gém ca tu
danh gid cia nguoi bénh), 1a nhitng bién sb lién tuc, co6 gia tr1 luong hdéa murc
do kiém soat hen, c6 thé v& biéu dd theo thoi gian, da dugc kiém dinh gia tri
qua cac nghién ctru, thich hop cho ngudi bénh tir danh gia, c6 sin voi nhidu
ngdn ngit, phan anh duoc tinh da chiéu cua kiém soét hen, d& hiéu, dé dién,
doc két qua nhanh va giup cai thién mdi twong tac gira ngudi bénh voi nhan
vién y té. V&i nhiéu wu diém trong viéc danh gia mirc d6 kiém soat hen, cac
bd cong cu nay da duogc sir dung kha thuong xuyén trong cac nghién ctru gan
day.

Trong nghién ctru ndy, khi st dung bd cau héi ACT véi diém cit 19,
ching t61 phat hién 100% bénh nhan chua dat dugc kiém soat hen. Két qua
nay cia ching toi cao hon 13 rét so véi nhiéu nghién ciru di dugc cong bd
truée ddy, nguyén nhan cé thé do tiéu chudn lya chon bénh nhan nghién ciru

khac nhau. Trong nghién ciru ciia Nguyén Tién Diing va Ngoé Thi Xuan
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(2008), cac tac gia da sir dung bo cau hoi ACT dé danh gia muc do kiém soat
hen & 72 tré méc hen trong d6 tudi 6-15, két qua cho thay, 52,8% sb tré chua
dat duoc kiém soat hen (s6 diém ACT trung binh 14,6+ 3,2), chi c6 47,2% dat
duoc kiém soat mot phén hoac hoan toan (sé diém ACT trung binh 19,4+ 2,5)
[41]. Trong mot nghién ctru khac vé tinh hinh kiém soat va diéu tri HPQ trong
cong dong tai dia ban Ha Noi cua tac gia Nguyén Nang An va cs (2008), chi
c6 40,26% bénh nhan hen duoc khao sat bang bo ciu hoi ACT dat duoc kiém
soat hen [67]. Cac két qua nghién ciru trén cho thdy, ty 1& bénh nhan hen chua
dugc kiém soat & nude ta hién con kha cao va c6 nhiéu diém tuong dong vai
tinh trang chung trong khu vuc. Theo nghién ctru AIRIAP 1 duoc tién hanh
vao nam 2000 ¢ 8 nude thude khu viee Chau A Thai Binh Duong, trén tong sb
2062 nguoi bénh hen > 12 tudi dugc khao sat bang bd cau hoi (trong d6 c6 5
cau hoéi tuong tu bo cau hoi ACT), té1 59% ngudi bénh khong dat dugce kiém
soat hen [68]. Trong pha 2 cua nghién ctru (AIRIAP 2) duogc tién hanh vao
nam 2006, trén téng sb 4805 nguoi bénh hen dugc khéo sat, ty 1€ kiém soat
dugc hen theo tiéu chuian cia GINA 1a 65,3% va theo bd cau hoi ACT la
56,4%. Tuy nhién, dang luu ¥ 13 trong s cac bénh nhan hen dat dugc kiém
soat theo tiéu chuin cua GINA, chi c6 2,9% dat dugc kiém soat hoan toan,
62,4% bénh nhan chi dat duoc kiém soat mot phﬁn. Tinh riéng & nhém tudi <
15, chi ¢6 2,5% s6 tré dat duoc kiém soat hoan toan va téi 53,4% khong kiém
soat dugc hen [69]. Nhitng két qua nghién ctru trén cho thdy, & Viét nam ciing
nhu nhiéu nude khéc trong khu vire Chau A Thai Binh Duong, tinh trang hen
cua phﬁn 16n bénh nhan van chua duge kiém soat mot cach tbi wu. Tuy nhién,
dang luu y 1a thuc té ndy ciling xay ra ca & nhimg khu vuc ¢6 nén kinh té phat
trién nhu My, Tay Au. Theo mét nghién ctru dugc thuc hién nam 2008 & 5

nuéce Tay Au 1a Phéap, Pic, Italy, Ty Ban Nha va Anh, c6 t6i 56,6% trong s6
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3619 ngudi bénh hen > 18 tudi dugc phong van chua dat dugc kiém soat hen,
tie 12 c6 s6 diém ACT < 19 [70].

4.2. Hi¢u qua hi¢u qua diéu tri hen phé quan do di nguyén mat bui nha
Dermatophagoides pteronissinus bing liéu phap mién dich dic hiéu
dwong dudi ludi.

4.2.1. Hidu qud diéu tri vé lam sang va kiém sodt hen

Mat bui nha 1a mot trong nhitng nguyén nhan gay di tng thudng gip nhat
lién quan vo1 HPQ. Hon 40% céc truong hop HPQ & ngudi trudng thanh co
co dia di ung voi két qua test lay da duong tinh voi di nguyén mat bui nha
[71],[72]. Mic du nhiéu bénh nhan HPQ dai dang c6 thé kiém soat duoc bénh
v6i cac thude diéu tri kiém soat HPQ nhu ICS, LABA, tuy nhién, van c6 mot
ty 16 dang ké ngudi bénh HPQ chua kiém soat duoc bénh [73]. Do d6, viée
tim kiém nhing liéu phap diéu tri c6 thé bd xung va ting cuong hiéu qua cho
cac phwong phap diéu tri chuin hién nay 1a diéu hét strc can thiét.

Nghién ciru ndy cua ching t6i duoc thuc hién nham danh gia hiéu qua
cua liéu phap MDDH duong dudi ludi dung don ddc so sanh véi hi¢u qua cia
cac phac d6 diéu tri chuan hién nay theo GINA. Cac két qua thu duoc cua
chung t6i dugc trinh bay trong cac bang 3.14, 3.18 va biéu do 3.5 cho thay,
cac chi s6 1am sang bao gdm sb con hen ban ngdy trong 4 tuan qua, sd lan
thire gidc dénmy/ tudn trong 4 tudn qua, sb lan st dung thudc cit con hen/ tudn
trong 4 tuan qua va sd dot cip HPQ/ 3 thang qua déu c6 xu hudng giam dan
trong qua trinh diéu tri. Sau 3 thang dau tién, s6 1an thirc gidc dény/ tudn trong
4 tuan qua va sb lan st dung thudc cit con hen/ tuin trong 4 tudn qua déu
giam c6 y nghia thong ké so véi trude diéu tri, 1an luot véi p<0,0001 va
p=0,0002. Sau 6 va 12 thang diéu tri, sy thay d6i 14 c6 ¥ nghia thong ké véi ca
4 chi s6 danh gia. Ty 1& bénh nhan duoc kiém soat HPQ va diém ACT trung
binh déu cai thién khong co ¥ nghia théng ké sau 3 thang diéu tri, tuy nhién,
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murc cai thién da ting dan va c6 ¥ nghia théng ké & 6 thang (p = 0,0005 va p
<0,0001) va sau 12 thang (p <0,0001). Trung binh diém chit lvgng cudc sdng
duoc danh gia bang cong cu EQ-VAS thay doi khong c6 ¥ nghia thng ké sau
3 va 6 thang nhung da ting rd rét sau 12 thang diéu tri (p<0,0001). Nhimng két
qua nay cua chiing t6i cho thay hiéu qua 1am sang va kiém soat hen kha rd rét
ctia liéu phap MDPH duodng dudi ludi véi di nguyén mat byi nha trong diéu
tri cac truong hop HPQ di tng do di nguyén mat bui nha. Hi€u qua diéu trj co
xu hudng ting dan theo thoi gian va rd rét nhat 1a ¢ thoi diém sau 12 thang.

Bang 4.1. Céc nghién cveu diéu tri MDPH véi dj nguyén MBN trong HPQ

Nghién | Chi ti€u nghién . Phan tich két qua
biéu tri n .
clru clru Két qua (95%CI) p

MT-02 | Giam liéu ICS so | Gia dugc 143
v6i truge diéu tri | 1 SQ-HDM | 146 |42,7  (-13,1  dén | 0,133
(1 nam) 3SQ-HDM | 159 |98,4) 0,854

6 SQ-HDM | 156 |5,1(-49,6 dén 59,8) | 0,004
81,4 (26,7-136)

P003 Diém triéu ching | Gia dugc 34
hen cudi nghién |6 SQ-HDM |36 | 0,68 (0,06-1,29) 0,0296
ctru (24 tuan) 12 SQ-HDM | 36 0,94 (0,37-1,51) 0,0007

MT-04 | Thoi gian dén dot | Gia duoc 257
cip trung binh —| 6 SQ-HDM | 237 | 0,69 (0,49-0,96) 0,028
ning ddu tién 12 SQ-HDM | 248 | 0,66 (0,47-0,93) 0,017

Trong cic nghién ctu duoc cong bo trudc day, lidu phap mién dich

duong dudi ludi cling da chimg minh duoc hiéu qua trong diéu tri cac truong
hop HPQ di tng lién quan dén mat bui nha & ca nhitng bénh nhan dugc kiém
soat tot theo phac d6 ctua GINA tir budc 1 dén budce 3 [74],[75],[76], ciing

nhu & cac bénh nhan khong kiém soat tot bénh theo phac d6 GINA & cac budc
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tr 2 dén 4. Bén canh d0, cac dit lidu c6 duoc cling khéng dinh hi€u qua cua
lidu phap nay vai ca viée kiém soat hen hién tai va nguy co twong lai.

Nghién ctru MT-02 ctia Mosbech va cong su (2014) thuc hién tai Chau
Au 12 mot nghién ctru pha 2 danh gia hiéu qua va tinh an toan cua liéu phap
MDBDPH dudng duéi ludi véi vién di nguyén bo nha chuan héa trong diéu tri
céc bénh di tng duong ho hip ¢ nguoi truong thanh va vi thanh nién.

Nghién ctu dugc thuc hién trong thoi gian 1 nam trén 604 bénh nhan
HPQ do di nguyén mat bui nha mic d§ nhe dén trung binh, duogc kiém soat
mot phﬁn (diém ACQ, 1,5), co tién st mac viém mii di ing do mat bui nha
va ¢6 tudi > 14. Cac bénh nhan dugc chia ngﬁu nhién 1am 4 nhém véi sb
lwong twong duwong dé diéu tri mu doi hang ngady véi 3 muc lidu khac nhau
cia di nguyén mat bui nha chuin hoa dudng dudi ludi (1, 3, hodc 6 SQ-
HDM) hodc gia dugc. Cac bénh nhan dugc duy tri ICS lidu chuan va diéu
chinh dé duy tri kiém soat hen véi liéu thip nhit. Hiéu qua diéu tri dugc danh
gia chu yéu dua vao mirc do giam liéu ICS so véi thoi diém khoi dau nghién
ctru sau 1 nam diéu tri. Két qua cho thay, diéu tri v6i liéu 6 SQ-HDM giup
giam st dung ICS hang ngay nhiéu hon 81ug so véi gia duoc (p=0,004) ma
van duy tri duoc kiém soat hen. Mirc giam liéu ICS trung binh ¢ nhom liéu 6
SQ-HDM la tir 462 pg xudng 258 pg (42%) so voi 15% & nhém diung gia
dugc. Piém ACQ ciing c6 xu hudéng ting nhe & nhom dung lidu 6 SQ-HDM
so voi nhom dung gia duoc, tuy nhién, sy khac biét 1a khong c6 y nghia thong
ké. Khong c6 su khac biét vé hiéu qua diéu trj gitra nhém dung gia duoc va 2
nhom liéu thap ciia di nguyén MBN. Céc tac gia ciing khong tim thay su khéc
biét & cac thong sb danh gia khac nhu ty 1é bénh nhéan phai rit lui khoi nghién
ctru... Tac dung phu thudng gip nhit 1a cic phan Gng tai chd ¢ khoang miéng.
Tan xuét va mirc dd ctia cac phan tmg nay ¢ nhém dung lidu 3 va 6 SQ-HDM

cao hon so voi nhom dung liéu 1 SQ-HDM va gia duge. Cac tac gia két luan
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réng trong HPQ mirc d§ nhe dén trung binh, diéu tri vé6i di nguyén MBN
duong dudi ludi & lidu 6 SQ gitp giam c6 ¥ nghia thdng ké liéu ICS doi hoi

dé duy tri kiém so4t hen. Tt ca cac lidu déu dugc dung nap tét [75].
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Khoi dau Sau diéu tri
Hinh 4.1. Liéu ICS truéc va sau diéu tri trong nghién ciru MT-02 [75]
Céc phan tich hau dinh (post hoc) sau d6 cho thdy, nhém cac bénh nhan
HPQ véi muc lidu ICS ban dau twong duong budesonide 400-800 pg va diém
ACQ ban dau tir 1-1,5 c¢6 dap tmg diéu tri véi liéu phap MDDH t6t hon so v6i
nhém doi tuong con lai c6 mic d§ bénh nhe hon (hinh 4.1). Bén canh do, sau
1 nam diéu tri, nhoém dung licu 6 SQ-HDM c6 cai thién diém chét lugng cudc

séng AQLQ cao hon c6 y nghia théng ké so véi nhom dung gia dugc
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(p=0,01). Nhitng phan tich nay cho thay, nhitng bénh nhan HPQ do di tng
mat bui nha khéng duoc kiém soat triét dé vé6i liéu ICS trung binh dén cao co
thé thu duogc loi ich rd rét trong viéc giam liéu ICS va cai thién chat luong
cudc séng khi diéu tri voi liu phap MDPH duong dudi ludi véi vién di
nguyén MBN [76].

Pé danh gia hiéu qua diéu tri lién quan dén lidu cua liéu phap MDPH
duong dudi ludi voi di nguyén mat bui nha chuan héa, nghién ciru P003 da
duoc tién hanh trén 124 bénh nhan & tudi trudng thanh mic viém mii di ung
cO hoac khong mic kém HPQ va viém két mac di ung. Trong do, cac bénh
nhan duogc chia ngﬁu nhién thanh 3 nhoém dé diéu tri véi vién di nguyeén mat
bui nha lidu 12 don vi (12 SQ), 6 don vi (6 SQ) hodc gia dugc trong thdi gian
24 tuan. Céac bénh nhan duoc thuc hién test kich thich véi di nguyén & cac
thoi diém dau nghién cuu, sau &, 16 va 24 tuan. Bén canh cac chi s6 danh gia
chinh lién quan dén viéem miii di ung do mat bui nha, mot chi ) phu lién quan
dén HPQ do mat buyi nha ciing da dugc danh gia trong nghién ciru nay, do la
diém triéu ching hen trung binh (Average Asthma Symptom Score - AASS)
trong qua trinh tiép xtc di nguyén. Qua trinh kich thich vé6i di nguyén mat bui
nha dugc thuc hién trong 6 gio, diém triéu ching dugc danh gia moi 15 phut.
Két qua cho thdy, sau 24 tudn diéu tri v6i vién di nguyén mat bui nha chuén
hoa, nhom ca thé dung liéu 12 SQ ghi nhan diém triéu ching hen trung binh
trong qua trinh tiép xtc di nguyén thap hon so voi nhom dung gia duoc, trong

khi & thoi diém khoi dau nghién ciru khong c6 sy khac biét nay (hinh 4.2).
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Hinh 4.2. AASS khi tiép xiic di nguyén trong nghién ciru P003
Tuong tu, diéu tri véi lidu 6 SQ trong 24 tudn cling dua dén sy cai thién
diém triéu chimg hen trung binh so v6i nhém dung gia duoc, nhung mirc khac
biét 1a it rd rét hon so v6i nhom dung lidu 12 SQ (Bang 1). Két qua cua
nghién ctru nay cho thay c6 su lién quan rd rét gitra lidu dung cta liéu phap
MDDH duong dudi ludi véi di nguyén mat bui nha véi hi¢u qua diéu tri.
Nghién ctru MT-04 méi duge cong bd gan day cua Virchow va cong su
(2016) 1a nghién ciru pha 3, mu doi c6 dbi chimg véi qui mo 10n nhat danh gia
hiéu qua cua liéu phap mién dich dic hiéu duong dudi ludi trong diéu tri cac
truong hop HPQ lién quan dén di Gtmg mat bui nha [74]. Trong nghién ciru
nay, hi¢u qua diéu tri cia mdt loai di nguyén mat bui nha dang vién ngdm

duoc so sanh véi gia dugc trén mot nhom gém 834 bénh nhan HPQ di tng do



106

di nguyén mat bui nha c¢6 mic kém viém mii di ung lién quan dén di nguyén
ndy. Cac bénh nhan tham gia nghién ctru doi héi mot lidu ICS twong duong
budesonide 400-1200 pg va diém ACQ tir 1-1,5, c6 nghia 1a khong dat duoc
kiém soat hen hoan toan bang ICS. Chi sé nghién ctru chinh la khoang thoi
gian dén dot cdp hen dau tién sau diéu tri va nguy co xuat hién cac dot cip
hen mirc d6 trung binh va ning trong khoang thoi gian giam lidu ICS 6 thang.
Dic biét, sau 7-12 thang diéu tri voi di nguyén hodc gia duoc, lieu ICS duoc
giam 50% trong 3 thang va ngung hoan toan ICS ¢ 3 thang sau v&i nhitng
bénh nhan khong co dot cap hen trong pha trudc d6. Cac ddi tugng nghién
cuu duoc chia ng'flu nhién 1am 3 nhom dé nhan diéu tr1 voi gid dugce hodc licu
phap mién dich dic hiéu duong duéi ludi voi di nguyén MBN liéu 6 SQ hoic
12 SQ cung v6i ICS va SABA. Két qua cua nghién ciru cho thiy, nguy co xay
ra dot cap hen ning va trung binh ting 1én & ca 3 nhom diéu tri trong giai
doan giam liéu ICS, tuy nhién, ca hai liéu diéu trj 6SQ va 12SQ cua di nguyén
mat bui nha déu giam c6 y nghia thong ké nguy co tich lily ctia dot cap hen
nang va trung binh so véi gia dugc, trong d6, nguy co twong ddi cua dot cap
hen ¢ nhom diéu tri lidu 6SQ 1a 0,72 (khoang tin cdy 95% la 0,52-0,99; p
=0,045) va & nhom diéu tri lidu 12SQ 1a 0,69 (khoang tin cdy 95% la 0,5-
0,96; p=0,03). Su khéac biét nguy co tuyét ddi cua dot cAp hen giira nhém
diéu tri mién dich dic hiéu va nhém dung gia dugc 1a 0,09 (khoang tin cay
95% 14 0,01-0,15) & nhom diéu tri lidu 6SQ va 1a 0,10 (khoang tin ciy 95% la
0,02-0,16) & nhém diéu tri liéu 12SQ.
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Hinh 4.3. Khd néng cé dot cip hen ddu tién ¢ giai doan giam liéu ICS
trong nghién cuu MT-04 [74]

Diéu tri v6i liu phap MDDH di nguyén mat bui nha liéu 12 SQ giup
giam 34% nguy co dot cip. Nguy co dot cap hen 1a khong co sy khac biét
gitta 2 nhom liéu diéu tri. Thoi gian trung binh dén dot cip hen dau tién 1a
102 ngay & nhém dung gid duge, 166 ngay & nhém dung di nguyén mat bui
nha lidu 6 SQ va 180 ngay & nhom dung lidu 12 SQ So sanh véi gia dugc,
nguy co xuat hién cac dot cip hen c6 ting ning triéu ching 1am sang hoic
thire gidc vé dém ciing giam véi ca hai liéu diéu tri, nhung su khac biét chi co
¥ nghia théng ké vé6i lidu 12SQ, trong d6, chi sé nguy co (HR) la 0,72
(khoang tin cay 95% 14 0,49-1,02; p =0,11) & nhém diéu trj liéu 6SQ va 0,64
(khoang tin cdy 95% la 0,42-0,96; p =0,03) & nhom diéu tri lidu 12SQ. Nong
d6 khang thé IgG 4 dic hiéu di nguyén ting c6 y nghia thong ké voi ca 2

nhom liéu diéu tri (p<0,01). Nguy co xuat hién cac dot cip co ting sir dung
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SABA déu giam ¢ ca 2 nhom diéu tri so véi gia duoc, trong do, chi sd nguy
co (HR) 14 0,62 (khoang tin cay 95% 1a 0,36-1,07; p =0,09) & nhom liéu 6SQ
va 0,52 (khoang tin cdy 95% 1a 0,29-0,94; p=0,03) & nhom lidu 12SQ. Nguy
co xuat hién dot cap hen c6 sut giam chic ning phdi ciing giam cd y nghia
thng ké so véi gia dugc, voi chi sé nguy co (HR) 1a 0,60 (khoang tin cay
95% 1a 0,38-0,95; p=0,03) & nhom lidu 6SQ va 0,58 (khoang tin cay 95% la
0,36-0,93; p =0,02) & nhém liéu 12SQ. Tuy nhién, su thay doi mic do kiém
soat hen duoc danh gia bang cong cu ACQ (asthma control questionnaire) lai
khong ¢ su khac biét giita ca 2 nhom lidu diéu tri so véi gia duge. Tat ca cac
bénh nhan trong nghién ctru déu c6 test lay da dwong tinh véi di nguyén mat
bui nha nhung 66% trong s6 nay c6 man cam véi ca nhiing loai di nguyén
khac. Tuy nhién, khong c6 su khac biét vé muc do dap tng voi lidu phap
mién dich dic hiéu duong dudi ludi gitta nhom chi man cam véi di nguyén
mat bui nha va nhom c6 min cam dong thoi nhiéu loai di nguyén. Diéu nay
cho thay liéu phap MDPH dudng dudi ludi véi di nguyén mat bui nha c6 hiéu
qué bat chap viéc nguoi bénh 1a don man cam hay da man cam. Hiéu qua diéu
trj cia lidu 12 SQ cho thdy, phan ICS can thiét dé kiém soat hen dugc giam di
c6 thé duogc thay thé bang liéu phap MDPH duong duéi ludi. Vé tinh an toan
cta liéu phap diéu tri, cac tac gia khong ghi nhan phan tng toan than nghiém
trong nao lién quan dén diéu tri, hau hét cac phan tmg & muc d6 nhe va trung
binh nhu ngtra miéng, pht né miéng va kich tmg hong (13% cho nhém diéu
trj lidu 6SQ, 20% cho nhom diéu tri lidu 12SQ va 3% cho nhom diéu trj gia
dugc). Tir nhitng két qua trén, cac tac gia két luan rang ¢ nhitng bénh nhan
HPQ tudi truéng thanh lién quan dén di ing mat bui nha khong dugc kiém
soat tot bang ICS, viéc phdi hop thém liéu phap mién dich dic hiéu duong
dudi ludi véi di nguyén mat bui nha giap giam 9-10% nguy co dot cap HPQ
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trong giai doan giam liéu ICS sau 6 thang diéu tri, chu yéu la giam nguy co
ctia dot cip hen mirc d6 trung binh.

Tuong tu cac nghién ctru trén, mdt nghién ctru khac cua Zielen (2010)
cling duoc thiét ké mu doi c6 dbi chimg nham danh gia hiéu qua giam liéu
ICS cua liéu phap mién dich dic hiéu véi di nguyén mat bui nha duong tiém
trong diéu tri HPQ & tré em. Két qua ciing cho thiy liéu phap nay gitp giam
54% liéu ICS so v6i 29% cua nhom dung gia duoc sau 2 nam diéu trj [77].
Danh gia hiéu qua giam liéu ICS cua liéu phap MDPH dudng tiém véi di
nguyén mat bui nha trong HPQ & nguoi 16n, nghién ctou trude do6 cua
Blumberga (2006) dugc thyc hién trén cac bénh nhan HPQ mirc do trung binh
dén ning dang diéu tri liéu ICS twong duong 500 pg fluticasone propionate
hang ngay. Két qua cho thiy, sau 2 nim diéu tri, liéu phap MDPH véi di
nguyén mat bui nha giap giam 90% liéu ICS so véi 42% cta nhoém ching
dung gia duoc (p=0,04) [78].

Hiéu qua 1am sang cua liéu phap mién dich dic hiéu duong dudi ludi
trong diéu tri HPQ & tré em 1a mot trong nhimng van dé da duogc rat nhidu tac
gia quan tAm nghién ctru trude day. Mic du con cé nhitng mau thuin va khac
biét nhung két qua ctia hau hét cac nghién ctru nay déu cho thay hiéu qua cia
liéu phap MDPH dudng dudi ludi trong viée cai thién diém triéu ching hen
va giam nhu cau str dung thudc diéu tri hen. Phan tich tong hop cac két qua
nghién ctru nay duogc trinh bay tom tit trong bang 4.2.

4.2.2. Hidu qud cdi thi¢n cdc thong sé cdn lim sang
4.2.2.1. Vé su thay doi cdc théng so chire nang hé hap

Két qua trinh bay trong bang 3.15 va biéu dd 3.4 cho thiy, cac thong sd
chire nang ho hap bao gdom FVC (%), FEV, (%), FEV/FVC (%) va PEF (%)
déu c6 xu hudng ting dan trong qua trinh diéu tri. Sau 3 thang diéu tri, cac

thong s6 FEV, (%) va PEF (%) déu tang c6 ¥ nghia thong ké so véi thoi diém
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dau nghién ctru, 1an lugt véi p<0,0001 va p=0,005. Sau 6 va 12 thang diéu tri,

su thay d6i 1a c¢6 ¥ nghia thong ké véi ca 4 thong sb duoc danh gia.

Bang 4.2. Hiéu qua cua lieu phap MDDPH dwoi ludi trong HPQ tré em

, S6 Di
Tac gia S0 NC Hi¢u qua 1am sang
BN nguyen

Olaguibel va cs. 7 256 | Quanh ndm, | Gidm tri¢u chiung va st dung

(2005) [79] theo mua thudc hen

Calamita va cs. 25 1706 | Quanh nam, | Xu hudng giam tri€u chung va

(2006) [80] theo mua sir dung thudc hen nhung khong
¢6 ¥ nghia thong ké

Penagos va cs. 9 441 | Quanh nam, | Giam tri¢u chung va st dung

(2008) [81] theo mua thudc cét con hen

Compalati  va 9 373 | MBN Giam triéu chimg va nhu cau sir

cs. (2009) [82] dung thudc hen

Larenas- 29 2848 | Quanh nim, | It bang ching cho thay hiéu qua

Linnemann va theo mua cia MDDH duéi ludi v6i phan

cs. (2013) [83] hoa trong HPQ theo mua
Giam triéu ching va nhu cau
dung thudc hen nhung khong
tac dung trén tinh phan tng phé
quan khong dac hiéu voi li¢u
phap MDDH duédi Iudi voi
MBN

Liao va cs 11 454 | MBN Giam triéu chung hen nhung

(2015) [84]

khong tac dung trén nhu cau
dung thudc va nong do IgE dic

hi¢u.
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Hiéu qué cai thién cac thong sé chirc ning ho hap cua lidu phap mién
dich dac hiéu duong dudi ludi voi di nguyén mat bui nha & bénh nhan HPQ
dd duoc nghién ctru trong kha nhiéu nghién ctru trude day, tuy nhién, cac két
qua thu dugc con co su thiéu twong dong giita cac nghién ctru. Nghién ciu
cia Yukselen dugc thuc hién trén 30 bénh nhan HPQ c6 mic kém theo viém
miii di tng do mat bui nha. Cac bénh nhan duoc chia ngéu nhién lam 3 nhom,
diéu tri trong thoi gian 1 nim bang liéu phap mién dich dic hiéu véi di
nguyén mat bui nha qua duong dudi ludi, duong dudi da hodc gia duogc. Két
qua cho thay, gia tri FEV, sau diéu tri da tang 6,3% ¢ nhom dung liéu phap
mién dich tiém duéi da, ting 5,5% & nhom dung liéu phap mién dich duong
dudi ludi va 0,7% & nhom dung gia dugce. Su cai thién FEV, sau diéu trj co y
nghia thdng ké & ca 2 nhom dung liéu phap mién dich (p = 0,04) nhung khong
c6 y nghia théng ké & nhom dung gia duoc (p = 0,88) [28]. Két qua tuong tur
cling duoc ghi nhan trong mot nghién ctru khac ctia Bousquet (1999), trong do,
85 bénh nhan HPQ do di trng mat bui nha dugc chia ngéu nhién thanh 2 nhom
dé diéu tri bang liéu phap mién dich dic hiéu dudi ludi véi di nguyén chuan
héa chia hdn hop chiét xudt Dermatophagoides pteronyssinus (DP)-D.
farinae (DF) ty 1€ 50/50 hoac gia dugc. Sau 25 thang, nhom diéu tr1 liéu phap
MDBDPH duong dudi ludi véi tich liy lidu di nguyén 1a 104 000 IR, tuong
duong 4,2 mg Der p 1 va 7,3 mg Der f 1 d4 c6 sy cai thién co ¥ nghia thong
ké cac thong s6 chic niang hd hip so véi trude diéu tri nhu % so voi GTLT
ciia FEV1 (p=0,01), VC (p=0,002), PEF budi sang (p=0,01) va PEF budi tdi
(p=0,03) [85]. Trong mdt nghién ctru méi dugc cong bd gan day cua Djuric-
Filipovic (2017), hiéu qua cua liéu phap MDDH duong dudi ludi voi di
nguyén bo nha trong diéu trj HPQ da duoc danh gia dwa vao sy thay doi sau
diéu tri cua cac thong sd 1am sang va chtrc ning hé hap. Nghién ctru duoc

thuc hi¢n trén 59 bénh nhan HPQ trong nhoém tudi 7-18, cac bénh nhan duoc
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diéu tri theo phac do chuan don thuan (n=25) hodc phac do chuan phdi hop
v6i liéu phap MDPH duong dudi ludi (n=34). Két qua cho thay, nhom diéu
tri MDPH bt dau c6 su cai thién FEV; sau 1 nam diéu tri va cai thién rd rét
sau 2 nam (F = 3514; p = 0,036), trong khi & cung thoi diém, nhém diéu tri
phac dd chuan don thuan khong cé su cai thién FEV, (F = 3199; p = 0,048)
[86].

Trai v6i cac két qua nghién ciru trén, mot s6 tac gia lai khong tim thay su
cai thién 16 rét cac thong sé chiic niang ho hap sau diéu tri bang liéu phap
MDDH duong dudi ludi & bénh nhan HPQ. Nghién ctru cua Bahceciler
(2005) bao gom 31 bénh nhan HPQ do di ing mat bui nha dugc chia thanh 2
nhom diéu trj bang liéu phap MDPH dic hiéu dudi ludi v6i di nguyén mat
bui nha trong thoi gian 6 thang (n=17) hodc 12 thang (n=14). Két qua cho
thy, so véi trude diéu tri, nhom diéu tri trong 6 thang khong o su cai thién &
bét ky thong sd chitc niang thong khi phoi nao, trong khi nhoém diéu tri 12
thang chi c6 sy cai thién c6 ¥ nghia thdng ké & thong sb FEF,s.7s, cac thong sb
FVC, FEV1, FEVI/FVC va PEF déu khong c6 su cdi thién [87]. Tuong tu,
nghién ctru Mungan va cong su (1999) thuc hién trén 30 tré em HPQ c6 mic
kém viém mii di tng do mat bui nha dugc diéu tri bang liéu phap MDDH
duong dudi ludi véi tich liy liu 14 0,57 mg di nguyén Der p 1 ciing khong
tim thay su cai thién & bat ky thong s chirc nang ho hap nao sau diéu tri [88].
Nghién ctru hdi ctru ciia Tao L (2014) trén cac dit liéu duoc tong hop tir 16
nghién ctru ngau nhién mu doi c6 dbi chung gia duoc véi tong s6 794 bénh
nhan, danh gia hiéu qua cua liéu phap MDPH duodng dudi ludi trong diéu tri
HPQ di tmg. Két qua cho thiy liéu phap nay giup giam cé ¥ nghia théng ké ca
triéu chtng hen va st dung thudc diéu trj hen so vé6i gia duge nhung khéng co

tac dung hang dinh véi thong s FEV, [89].
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Sy thiéu twong dong gitta cac két qua nghién ctru trén c6 thé dugc giai
thich 12 do sy khéac biét vé nhom tudi cta cac ddi twong nghién ctu, licu
lwong va thoi gian diéu tri khac nhau cua di nguyén dugc st dung trong céac
nghién ctru.
4.2.2.2. Vé sw thay doi két qua test ldy da véi di nguyén D.pt sau diéu tri

Két qua trong bang 3.16 cho thdy, ty 1¢ bénh nhéan c6 test lay da 4m tinh
v6i di nguyén D.pt di ting tir 0% & thoi diém trude diéu tri 16n 48,33% sau 12
thang diéu tri. Nguoc lai, ty 1& bénh nhan c6 két qua test ldy da duong tinh
nhe ciing c¢6 xu huéng giam dan tir 40% trudc diéu tri xudng 31,67% sau 6
thang va 18,33% sau 12 thang diéu tri. Tuong tu, ty 1¢ bénh nhan co test
duong tinh vira ciing da giam tir 26,67% trudce diéu tri xudng 3,33% sau 12
thang diéu tri. Diém test 1y da trung binh ciing d3 giam dan tir 2,02 + 1,00 &
trude diu tri Xuéng 1,92 £ 1,07 sau 3 thang (p=0,18), 1,84 = 0,99 sau 6 thang
(p=0,0002) va 0,53 £ 0,75 sau 12 thang (p<0,0001).

Trong nhiéu nghién ctru trude day, liéu phap MDDH duong dudi ludi da
duoc ching minh giup 1am giam muc d6 duong tinh cua test lay da véi di
nguyén mat bui nha. Trong nghién ctru cia Yukselen (2012), dudng kinh san
phu cua test 1y da véi cac di nguyén D.pt va D.f sau 1 nam diéu tri d3 giam
c¢6 y nghia théng ké so véi trude diéu tri véi ca lieu phap MDDH dudng tiém
dudi da (twong tng voi p = 0,008 va p = 0,006) va duong dudi ludi (tuong
g voi p = 0,05 va p = 0,01). Trong khi d6, nhom diéu tri gia dugc khong co
su thay ddi duong kinh san véi ca di nguyén D.pt (p = 0,70) va D.f (p = 0,16)
(Hinh 4.5) [28]. Béo céo tong hop cta Tao L (2014) tir dit liéu ctia 16 nghién
ctru ngau nhién mu doi c6 ddi ching ciing cho thay viée diéu tri véi lidu phap
mién dich dic hiéu duong duéi ludi giap giam mirc d6 duwong tinh cua test 14y

da vé1 di nguyén dac hiéu [89].
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Hinh 4.4. Sw thay doi dwong kinh sin ciia test liy da sau diéu tri [28]

Nghién ctru cia Nguyén Trong Tai (2013) duogc thuc hién trén 45 bénh
nhan viém mii di tng do D.pteronyssinus dugc diéu tri bang liéu phap
MDDH dudng dudi ludi, trong d6, 100% bénh nhan trudc didu tri co test lay
da dwong tinh voi mirc d6 3(+) nhiéu nhat chiém 44,44 %; thip nhat 1a muc
d6 1(+) chiém 8,9%. Sau 24 thang diéu tri, chi con 75,56% bénh nhan c6 test
lay da duong tinh va chi & mirc @6 1(+) va 2(+), khong c6 bénh nhan nao &
murc 3(+) va murc 4(+) [90].

Trai v6i nhitng két qua nghién ctru trén, mot s6 tac gia da khong tim
thiy sy thay d6i mirc d6 dwong tinh cua test lay da v6i di nguyén MDPH sau
diéu tri liéu phap MDDH. Nghién ctru ciia Vesna (2016) duoc thyc hién trén
52 bénh nhan duogc chia ngiu nhién thanh 2 nhém (n=26) dé diéu tri bang liéu
phap MDDPH hoic gia duge. Két qua cho thdy, sau 1 nam diéu tri, dudng kinh
san trung binh cua test 1ay da véi di nguyén D.pt da giam 2,5% (tir 7,53+3,03
mm xudng 7,34+3,81) & nhom diéu tri MDPH va ting 9,5% (tir 6,07+2,55

1én 6,65+2,26 mm) & nhém dung gia dugc, tuy nhién, sy khac biét gitra 2
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nhom 13 khoéng c6 y nghia thong ké [91]. Tuong tw, nghién ctu cia
Bahceciler (2005) trén 2 nhém bénh nhan HPQ duoc diéu tri li¢u phap
MDDH duong dudi ludi voi 2 di nguyén D. Farinae va D. Pteronyssinus
cling cho thiy, duong kinh trung binh cta san khi thir test 1ay da véi cac di
nguyén trén déu khong co su thay doi sau diéu trj & ca nhoém diéu tri 6 thang
va nhom diéu tri 12 thang [87].
4.2.2.3. Vé su thay déi nong dé IgE dic hiéu véi di nguyén D.pt sau diéu tri
Két qua trinh bay trong biéu dd 3.15 cho thay, sau 3 thang diéu tri, ndng
d6 trung binh cta khang thé IgE dac hiéu voi di nguyén D.pt di tang tir 46,12
+ 29,20 (IU/ml) 1én 49,84 + 31,44 (IU/ml), su thay doi c6 ¥ nghia thong ké
véi p=0,02. Sau d6, ndng do trung binh cua khang thé IgE dic hiéu bat dau
giam nhe & 6 thang (p=0,32) va giam rd rét sau 12 thang p<0,0001. Nhirng két
qua nay ciia chung toi kha phu hop véi nhiing két qua nghién ctru da cong bd
truée ddy vé su thay ddi cua ndng do khang thé IgE dic hiéu véi di nguyén
mat bui nha sau diéu tri bang liéu phap MDPH. Nghién ciru ciia Blumberga
(2011) dugc thuc hién trén 54 bénh nhan HPQ do di img mat bui nha dugc
chia ngdu nhién thanh 2 nhém, diéu tri véi liéu phap MDDPH duong tiém dudi
da hoidc gia dugc trong thoi gian 3 nam. Két qua theo ddi cho thay, nong do
khang thé IgE dic hiéu véi di nguyén mat bui nha ciing c6 xu huéng ting dan
trong giai doan khéi dau (p=0,028 so véi gia dugc) va sau do giam dan vé
mirc trudc diéu tri [92]. Twong tu, nghién ctru ctia Bahceciler (2005) ciing cho
thiy, nong do trung binh cta khang thé IgE dic hiéu véi di nguyén Der-p-1 &
cac bénh nhan HPQ tré em sau diéu tri bang liéu phap MDPH dudng dudi
ludi da giam tir 100 (IU/ml) xubng 7.8 (IU/ml) (p<0,05) & nhom diéu tri 6
thang va giam tir 24,6 (IU/ml) xuéng 3,4 (IU/ml) (p<0,05) & nhom diéu trj 12
thang. Céc tac gia két luan rang liéu phap MDDH khong chi gitip giam triéu
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ching hen va nhu cau st dung thudéc hen ma con giup diéu hoa ngugc giy

giam san xuét IgE dic hiéu [87].

Trai voi cac két qua trén, nghién ctru cia Bousquet (1999) lai phat hién
su gia ting ndng do cua khang thé IgE dic hiéu voi di nguyén MBN sau 24
thang diéu tri bang liéu phap MDPH so véi nhom dung gia dugc (p=0,05)
[85]. Trong khi d6, nghién ctru cua Vesna (2016) lai cho thdy ndéng do trung
binh cua khang thé IgE dic hiéu voi di nguyén D.pt chi ting nhe 2,1% (tir
3,75€1,19 1U/ml 1én 3,83+1,20 IU/ml) sau 12 thang diéu trj liéu phap mién
dich dic hiéu véi di nguyén D.pt, trong khi muc d6 ting ¢ nhom diéu tri gia
duoc 1a 0,3% (tir 3,28+0,94 TU/ml 1én 3,29+0,95 IU/ml). Su khac biét giira 2
nhom 1a khong c6 ¥ nghia thong ké (p>0.05) [91]. Trong mdt nghién ctru mu
doi co doi ching khac cua Pajno (2000) dugc thuc hién trén 21 bénh nhan
HPQ do di tmg MBN trong nhom tudi 8-15, cac bénh nhan duoc chia ngiu
nhién lam 2 nhém diéu tri v6i liéu phap MDPH duong dudi ludi hodc gia
dugc trong thoi gian 2 ndm. So sanh trudc va sau diéu tri, cic tac gia nhan
théy nhém bénh nhan diéu tri MDPH c6 su cai thién 1 rét diém triéu ching
hen va nhu ciu dung thudc, nhung sy thay d6i nong do khang thé IgE dic
hi¢u véi di nguyén MBN la khong co6 su khac biét so vdi nhom ching [93].

Trong mot bao céo tong hop cua Liao W va cong su (2015), cac tac gia
da phan tich cac ditr liéu dugc tron tir 11 nghién ctru nghién ctru khac nhau,
bao gdm 454 tré em mic HPQ/viém miii di img c6 nhay cam véi di nguyén
mat bui nha dugc diéu tri bang liéu phap mién dich dic hiéu (n=230) hoic gia
dugc (n=224) trong thoi gian 4 thang dén 3 nam. Trong sb ndy, ¢ 7 nghién
ctru dua ra ddy du thong tin vé sy thay doi ndng do khang thé IgE dic hiéu
v6i di nguyén D.pt sau diéu tri. Phan tich dir liéu tir cic nghién ciru nay cho
thay c6 su khac biét 16n gitta cac két qua thu duoc (p<0,0001), cic tac gia

cling khong tim thay co6 su khac biét vé mirc d6 thay d6i nong d6 IgE dic hiéu
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sau diéu tri gitta nhém diéu tri MDPH va nhom dung gia duge (p=0,076)
(hinh 4.4) [84].

Théng k& cho méi nghién ciru Khac biét chuin ciia Trung binh va 95%Cl

Tac gia h:(eﬁ% Sai sxé Gioi han Giéi han p Relative
= chuan dwéi trén weight
Yukselen (2012) 0203 0448 0675 1usz  0.650 20.04
Keles (2011) 0103 0401 -0.682 0888 0797 20.55
Pham-Thi (2007) 0.838 0200 0447 1230  0.000 L] 22.23
Lue (2006) 3.900 0.762 2,407 5.392 0.000 16.27
Tari (1990) 2741 0366 2024 3458 0.000 20.90
1456 0573 0334 2578 0011 =
-6.00 -3.00 0.00 .00 6.00

Nhém chibng Nhém MDBH

Hinh 4.5. So sdnh sw thay déi nong dé IgE dic hiéu sau diéu tri [84]

Sy khac biét giira cac két qua nghién ctru di cong bd vé su bién ddi cua
ndng d6 khang thé IgE dic hiéu voi di nguyén MBN sau diéu tri bang liéu
phap MDDH c6 thé duoc gidi thich 1a do sy khac biét vé cach lya chon ddi
tugng nghién ctru, liéu lugng di nguyén duoc sir dung ciing nhu k¥ thuét duoc

lwa chon dé do ludng khang thé IgE.
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KET LUAN

Qua nghién ctou 120 bénh nhan HPQ di tmg do di nguyén mat bui nha
D.pteronissinus (D.pt), cac bénh nhan déu trong giai doan 6n dinh va dugc chia
ngiu nhién thanh 2 nhém diéu tri bang liéu phap mién dich dic hi¢u duong dudi
ludi v6i di nguyén D.pt hodc theo phac d6 cia GINA 2006, chung toi xin dua ra
mot s6 két luan sau:
1. Cac dic diém ciia hen phé quan do di ing mat bui nha D.pt:
— Phan bd tudi va gidi: cac bénh nhin c6 tudi trung binh 1a 34,78+ 9,22, nit
chiém 59,17%. Tubi khoi phat HPQ trung binh 1a 15,99 + 11,80.
— Tién st di ung: 68,33% bénh nhan co tién sir di ung ca nhan, trong do, bénh
di ing két hop nhiéu nhét 1 viém mili di tmg (59,17%). Ty 1¢ bénh nhan c6 tién
su di ung va HPQ gia dinh lan luot 1a 41,67% va 22.5%.
— Cac yéu t6 kich phat con thuong gip nhat 13 thay d6i thoi tiét (79,17%), gang
stc (52,5%) va nhiém lanh (50,83%).
— Cac BN déu chua dugc kiém soat hen. Piém ACT trung binh 13 15,11 +2,27.
— Chirc ning ho hép: trung binh % so v6i GTLT cua cac thong s FEV, FVC,
PEF va FEV/FVC lan luot 1a 52,01 + 10,43; 81,56 + 14,44; 42,65 + 13,84 va
63,27 +9,49.
— 100% bénh nhan c6 test lay da voi di nguyén D.pt dwong tinh, gip nhidu nhét
la & mirc do nhe (35%) va vura (33,33%).
— 17,5% s6 bénh nhan c6 taing BCAT trong mau ngoai vi, sb lugng BCAT
trong mau ngoai vi trung binh 1a 0,46 + 0,49 G/L.
— Nong d IgE dic hiéu vé6i di nguyén D.pt 1a 48,13 + 25,88 (IU/ml).
2. Hiéu qua hiéu qua diéu tri hen phé quan do di nguyén D.pt bang liéu phap
mién dich duwong dudi ludi, so sanh véi diéu tri theo phac d6 GINA 2006.
2.1. Hiéu qua hiéu qud diéu tri hen phé quan do di nguyén D.pt bang liéu phdp
mién dich dwong didi hedi
— S con hen ban ngay, s6 lan thirc gidc dém, sb lan sir dung thudc cit con hen
va s6 dot cAp HPQ/ 3 thang qua déu c6 xu hudng giam dan. Su thay ddi co y
nghia thong ké vai ca 4 chi s6 sau 6 thang diéu tri (p < 0,004).
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— Céc thong s6 chire ning hé hap FVC (%), FEV1 (%), FEV1/FVC (%) va PEF
(%) déu c6 xu hudng ting dan. Sy thay doi c6 ¥ nghia théng ké véi ca 4 thong sd
sau 6 diéu tri diéu tri (p < 0,002).

— Sau 12 thang, 48,33% bénh nhan c6 test lay da véi di nguyén D.pt Am tinh.
Diém test 1y da trung binh giam tir 2,02 + 1 xudng 0,53 + 0,75 (p<0,0001).

— Nong d6 trung binh cta khang thé IgE dic hiéu v6i di nguyén D.pt ting 1én
sau 3 thang diéu tri (p=0,02), sau do, giam nhe & 6 thang (p=0,32) va giam rd rét
sau 12 thang (p<0,0001).

— Ty 1& bénh nhan dugc kiém soat HPQ va diém ACT trung binh déu ting dan
va bat dau c6 ¥ nghia théng ké & 6 thang, 1an luot voi p = 0,0005 va p <0,0001.
2.2.80 sanh qua hiéu qua diéu tri HPQ do di nguyén D.pt bang liéu phdp mién
dich dwong duwdi luedi va phac do GINA 2006

— Su cai thién cac chi sb 1am sang & nhom diéu tri theo GINA 2006 tot hon so
v6i nhom diéu tri liéu phap MDPH trong 6 thang dau tién. Sau 12 thang, sy cai
thién cac chi s6 1am sang 1a khong c6 su khac biét giita 2 nhom (p > 0,05).

— So v6i nhém diéu tri theo GINA, muc cai thién FVC & nhom diéu tri
MDBPH 14 twong duong trong 6 thang du nhung cao hon c6 y nghia thong ké
sau 12 thang (p=0,02). Mirc cai thién cta cac thong sé FEV,, PEF va
FEV/FVC la khong c6 su khac biét giita 2 nhom trong sudt qua trinh diéu tri.

— Thay dbi diém test 1y da véi di nguyén D.pt sau 6 thang khong c6 su khéac
biét gitra 2 nhoém diéu tri. Sau 12 thang, muc giam diém test lay da & nhom diéu
tri MDPH cao hon c6 so v&i nhom diéu tri theo GINA véi p <0,000001.

— Sy thay ddi nong d6 IgE dic hiéu vé6i di nguyén D.pt khong c6 su khac biét
giita 2 nhom & 6 thang dau, nhung sau 12 thang dd giam co ¥ nghia thong ké &
nhém diéu tri MDDH so v6i nhom diéu tri theo GINA (p < 0,000001).

— Sau 6 thang diéu tri, mirc cai thién diém ACT trung binh & nhom diéu trj theo
GINA cao hon so véi nhom diéu tri MDDH (p=0,001). Sau 12 thang, ty I¢ bénh
nhan dat duoc kiém soét HPQ va murc cai thién diém ACT trung binh déu khong

c6 su khac biét gitra hai nhom.
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KIEN NGHI

— Liéu phap mién dich dic hiéu duong dudi ludt voi di nguyén mat bui
nha Dermatophagoides pteronyssinus c6 hiéu qua tdt trong diéu tri cac truong
hop hen phé quan do di img mat bui nha, do do, can mé rong viéc s dung
liéu phap nay trong thuc hanh 1am sang diéu tri hen phé quan dé giup dem lai
hiéu qua lau dai va tranh duoc cac tac dung phu giy ra do thude diéu tri cho
nguoi bénh.

— Can c6 thém nhirng nghién ctiru da do tin cay dé danh gia hiéu qua cua
liéu phap MDPH duong dudi ludi doi v6i khang thé 1gG4 dic hiéu khang

nguyén mat bui nha cling nhu tinh an toan cuia li¢u phéap nay.
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PHU LUC 1
DANH SACH BENH NHAN NGHIEN CUU

Tudi
STT Ho Tén Dia chi SPT
Nam Nir
1 | Nguyén Vin M 34 Nghé An 0987630147
2 Bui Huy C 33 Ha Noi 0974428368
3 Nguyén Thi Thu L 40 Ha Noi 0984249636
4 Nguyén Ngoc P 23 Ngh¢ An 01666833439
5 Tran Pic M 34 Ha Noi 0902491288
6 Lé Xuan H 41 Ha Noi 0904223834
7 Nguyén Thi P 33 Ha Noi 01633086431
8 Nguyén Tién D 18 Ha Noi 0988482798
9 Tran Thi N 46 Ha Noi 0986001075
10 | Pham Thi H 25 Nam Dinh 0908533287
11 Vii Tuan K 16 Ha Noi 0983132450
12 | Vii Thi Kim A 36 Phu Tho 01667704277
13 | Nguyén Thi C 40 Ha Noi 01635250860
14 | Bang Thi T 32 Phu Tho 0979177837
15 | Trinh Minh C 40 Ha Noi 0912698527
16 | Luubinh T 50 Bac Can 0977528874
17 | Nguyén Vin N 43 Ha Noi 0963688783
18 | Duong Thi Q 20 Ha Noi 0983426593
19 | Phan Thi T 25 Nam Dinh 01644682280
20 | Pham Van S 27 Thai Binh 0979008300
21 | Nguyén Thi Kim N 34 Ha Noi 0993716884
22 | LéeThiH 26 Thanh Hoa 01695355107
23 | Nguyén Thi Lan A 33 Ha Noi 0912646468
24 | Tran Anh T 19 Ha Noi 0934665537
25 | Nguyén Hiru T 34 Ha Noi 0919098225
26 Dang Van S 39 Phu Tho 01568144571




27 | Pham Van H 34 Nam Dinh 0969887354
28 | Tran Thi Thuy V 41 Ha Noi 0904191898
29 | Tran Thi N 39 Nam Dinh 01634906098
30 | CaoThiH 45 Quang Binh 01299647479
31 Tran Quang H 37 Ha Noi 0988833918
32 |BuiThi T 23 Ha Noi 01653145163
33 | Nguyén HaL 26 Ha Noi 0969966836
34 | Pham buc H 31 Thai Binh 01694007858
35 | Ng6 Thi Hong V 23 Ha Noi 01656806866
36 | Nguyén Thi Thuy H 35 Ha Noi 0973830990
37 | Hoang Thi C 47 Tuyén Quang 0975961529
38 | Duong buc H 43 Ha Noi 0985142873
39 | Thich Nt Tinh H 33 Ha Noi 01683175922
40 | Nguyén Dinh Q 48 Ha Noi 0903438570
41 | Nguyén Thi H 50 Nam Dinh 01666963148
42 | Nguyén Hoang V 28 Ha Noi 0972202885
43 | binh Van H 32 Quang Ninh 0946256738
44 | Lé Thanh B 28 Hung Yén 01668959171
45 | Tran Thi H 22 Vinh Phuc 01694373725
46 | Do PucH 46 Ha Noi 0912472186
47 | Nguyén Manh C 33 Hung Yén 0987532213
48 | Lé Nguyén Thanh T 20 Ha Noi 01694374414
49 | Ng6 Thi L 26 Nghé An 01696804794
50 | Pham Thi H 40 Ha Nam 01635897789
51 Bui Xuan T 43 Ha Noi 0973668999
52 | Nguyén Thi T 33 Thanh Hoa 01677410319
53 | Nguyén Thi Anh T 32 Ha Noi 0978225394
54 | Nguyén Thi L 42 Vinh Phuc 0976844346
55 | Nguyén Thi Thanh H 28 Ha Noi 0977100205
56 | Pham Hiru b 50 Phu Tho 0986137292
57 | Phi Thi Thu K 40 Ha Noi 0988427229




58 |LéevanT 43 Ha Noi 0972099596
59 |Lai ThiH 23 Ha Noi 0974080265
60 | Nguyén Bic T 46 Thai Nguyén | 0912670620
61 | ViThiH 24 Bic Ninh 0969061392
62 | Nguyén Vin B 35 Ha Noi 0988113579
63 | Nguyén Thi H 45 Ha Noi 0916054353
64 | Nguyén Thanh T 23 Ha Nam 01682538390
65 | Nguyén Thi H 35 Hoa Binh 0972565087
66 | Tran Buc D 39 Nghé An 0943898667
67 | Mai Thi H 41 Ha Tinh 0977817442
68 |LéThéL 24 Ha Noi 0973672751
69 | Hoang Phuong N 33 Bic Ninh 0942208242
70 | Pham Van T 37 Hai Duong 0979445282
71 | Nguyén Thi H 42 Hung Yén 0989918047
72 | Quan Van N 38 Ha Noi 01234527447
73 | Nguyén Thi Minh G 35 Ha Noi 01669837857
74 | Nguyén Hong S 46 Bic Ninh 01638065969
75 | Nguyén Thi N 48 Lang Son 0945822868
76 | Vibinh N 37 Bic Ninh 01666000107
77 | Vy Thi Bich H 41 Phti Tho 0912897930
78 | DPOVan T 23 Hai Duong 01664275328
79 | Nguyén Thi Hanh N 37 Ha Noi 0943629216
80 |LéSyD 22 Ha Noi 0984605052
81 |BuiThiT 48 Ha Noi 0969508841
82 | Nguyén Ping C 41 Ha Noi 0986742153
83 | Poan Thi Phuong H 27 Ha Noi 0936329389
84 | Nguyén Bao H 23 Thanh Hoa 0983986053
85 | Nguyén Thi O 28 Ha Nam 0968038856
86 |PSAnhT 40 Nam Dinh 0902151312
87 | Pham Phuong L 20 Ha Noi 0985627256
88 | Nguyén H 30 Phii Tho 0969489393




89 | Nguyén Thi N 35 Ha Noi 0965586577
90 | Khuit Manh H 37 Ha Noi 09044243388
91 | Nguyén Thi Hong N 20 Hung Yén 01633254984
92 | Nguyén Van M 17 Bic Ninh 0977492825
93 | Nguyén Lan A 26 Ha Noi 0973932691
94 | Nguyén Minh Q 40 Ha Noi 0982381325
95 | D& ThiL 26 Ha Noi 0973340941
96 | Tran Minh K 42 Ha Noi 0912611125
97 | Nguyén Thi Phuong Q 50 Phti Tho 0976017915
98 | Nguyén Ngoc T 39 Ha Noi 0989733683
99 | Nguyén Thi T 50 Ha Noi 01675175988
100 | Lé Xuan Q 27 Cao Bing 01676907912
101 | Pham Thi Ha L 40 Ha Noi 0912369748
102 | Vuong Van H 22 Ha Noi 0912250660
103 | Trinh Thanh H 46 Ha Noi 0912250609
104 |BuiThi T 46 Ha Nam 0916572273
105 | Bui Thi D 34 Nghé An 0987630147
106 |ViThiT 18 Ha Noi 0437763278
107 |LéThiV 34 Ninh Binh 0945799189
108 |LéMyL 41 Ha Noi 0982543173
109 | TranLé T 53 Hai Duong 0966242168
110 | Nguyén Bich T 19 Ha Noi 0988014597
111 | Nguyén Pic Quynh A 39 Bic Giang 0915503677
112 | Pham Thi D 42 Ha Noi 0988268279
113 | D& Thi H 39 Bic Ninh 01686433928
114 | Nguyén Thi T 38 Ha Noi 0977125972
115 | Nguyén Thi T 36 Ha Noi 0904188705
116 | ViiThiC 40 Béc Ninh 0983145223
117 | Nguyén Thi M 41 Ha Noi 0913021600
118 | Nguyén Hong A 50 Ha Noi 01657720149
119 | Tran Thi Thanh T 48 Ha Noi 0989559924




| 120 |Tr§nThiL | ‘ 25 ‘ Ha Noi 0971414304

Ha Noi, ngay 14 thang 11 nam 2017

Xac nhén ciia thay huéng dian Xac nhén ciia phong ké hoach tong hop
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Ngay két thic nghién ciru:

S6 l1an thim kham:
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LAN KHAM 1 (Ngay:

1. Tién st

Tudi khéi phat bénh

Thoi gian mic bénh:  nidm
Noi chan doan:
Thudc diéu trj kiém soat HPQ:
TS di img c4 nhin: cic bénh di img cling mic
Viém két mac dj ung
Viém da co dia
Di tng thudc
Viém két mac di ing
Di ung thtrc an
May day
Viém mii di ing
Téng s6 bénh di tmg cling mic
Khong co
Tién sir di ing gia dinh
HPQ
Viém két mac dj ung
Viém mii di img
Viém da co dia
Di Umg thtrc an
Di ting thudc
May day
Khoéng co
Cic yéu t6 kich phat con HPQ
Thay dbi thoi tiét
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Giang sirc

Nhiém lanh

Viém dudng ho hip
Khoi

Bui

Long cho, long méo
Phén hoa

Lién quan thai nghén

Cam xuc

[ e N e

Hoa chét

2. Chire niing hd hap
Théng sb Két qua % GTLT
FVC (L)
FEV: (L)
FEVI/FVC (%)
PEF (L/p)
3. Test lay da véi di nguyén D.pt
Am tinh
Nghi ngo
Duong tinh nhe (+)
Duong tinh vira (++)

Duong tinh manh (+++)

0O o o o o oo

Duong tinh rat manh (++++)

Piém test lay da
4. Cac xét nghiém can lam sang khac
Xét nghiém Kétqua  Ting

IgE dac hiéu (IU/ml)
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BCAT trong mau ngoai vi (G/1)

5. Kiém soat HPQ

S6 con hen ban ngdy /tuan trong 4 tuin qua

S l1an thirc gidc dém/ tudn trong 4 tuan qua

S 1an sir dung thudc cit con hen/ tuan trong 4 tudn qua

S6 dot cap HPQ trong 3 thang vira qua

Diém ACT

Muc d6 kiém soat HPQ Co [ Khong [
6. Piém chit lugng cudc song EQ-VAS:
7. Thudc diéu tri

Symbicort 4,5/160mcg hit

Seretide

Montelukast 10mg

Thubc khac

Ventolin xit khi khé tho

Liéu phap mién dich

8. Hen kham laingay......................... (hoic khi ¢6 biéu hién bat thuwdng)
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LAN KHAM 2 (Ngay: )

1. Chike ning hé hap
Théng sb Két qua % GTLT
FVC (L)
FEV: (L)
FEV1/FVC (%)
PEF (L/p)
2. Test lay da véi di nguyén D.pt
Am tinh
Nghi ngo
Duong tinh nhe (+)
Duong tinh vira (++)

Duong tinh manh (+++)

N e O O A IO N

Duong tinh rat manh (++++)

Piém test lay da
3. Cac xét nghiém can lam sang khac

Xét nghiém Kétqua  Ting
IgE dac hi¢u (IU/ml)
BCAT trong méu ngoai vi (G/1)
4. Kiém soat HPQ
S6 con hen ban ngay /tudn trong 4 tuan qua
S6 lan thirc gidc dém/ tudn trong 4 tuan qua
S6 lan str dung thudc cét con hen/ tudn trong 4 tuan qua
S6 dot cap HPQ trong 3 thang vira qua
Diém ACT
Mirc d6 kiém soat HPQ Co [ Khong [
5. Piém chit lwgng cudc song EQ-VAS:
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6. Thubc diéu tri

Symbicort 4,5/160mcg hit
Seretide
Montelukast 10mg
Thubc khac
Ventolin xit khi khé tho
Liéu phap mién dich
7. Hen kham laingay......................... (hoic khi ¢6 biéu hién bat thuwdng)

LAN KHAM 3 (Ngay: )
1. Chirc ning hd héap
Théng sb Két qua % GTLT
FVC (L)
FEV, (L)
FEV1/FVC (%)
PEF (L/p)
2. Test lay da véi di nguyén D.pt
Am tinh
Nghi ngo
Duong tinh nhe (+)
Duong tinh vtra (++)

Duong tinh manh (+++)

0O o o o o oo

Duong tinh rat manh (++++)
Piém test lay da
3. Cac xét nghiém can lam sang khac
Xét nghiém Kétqua  Ting
IgE déac hiéu (IU/ml)
BCAT trong mau ngoai vi (G/1)
4. Kiém soat HPQ
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S6 con hen ban ngay /tudn trong 4 tuan qua

S6 1an thirc gide dém/ tudn trong 4 tuan qua

S6 1an sir dung thudc cit con hen/ tuan trong 4 tudn qua

S6 dot cap HPQ trong 3 thang vira qua

Diém ACT

Mirc d6 kiém soat HPQ Co [] Khong [
5. Piém chit lugng cudc song EQ-VAS:
6. Thudc diéu tri

Symbicort 4,5/160mcg hit

Seretide

Montelukast 10mg

Thude khac

Ventolin xit khi kho thd

Liéu phap mién dich
7. Hen kham lai ngdy......................... (hoic khi ¢é biéu hién bat thuong)

LAN KHAM 4 (Ngay: )
1. Chike ning hé hap
Théng sb Két qua % GTLT
FVC (L)
FEV: (L)
FEV1/FVC (%)
PEF (L/p)
2. Test lay da véi di nguyén D.pt
Am tinh
Nghi ngo
Duong tinh nhe (+)

Duong tinh vira (++)

N I O A O A

Duong tinh manh (+++)
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Am tinh

Nghi ngo

Duong tinh nhe (+)
Duong tinh vira (++)

Duong tinh manh (+++)

0O o o o o oo

Duong tinh rat manh (++++)
Diém test 1ay da
3. Cac xét nghiém cin lam sang khac
Xét nghiém Kétqua  Ting
IgE déac hiéu (IU/ml)
BCAT trong mau ngoai vi (G/1)
4. Kiém soat HPQ
S6 con hen ban ngdy /tuan trong 4 tuin qua
S6 lan thuc gide dém/ tuan trong 4 tun qua
S6 1an sir dung thudc cit con hen/ tuan trong 4 tudn qua
S6 dot cap HPQ trong 3 thang vira qua
Diém ACT
Mirc d6 kiém soat HPQ C6 [ Khong 1]
5. Piém chit lwong cudc song EQ-VAS:
6. Thubc diéu tri
Symbicort 4,5/160mcg hit
Seretide
Montelukast 10mg
Thubc khac
Ventolin xit khi kho thd
Liéu phap mién dich

7. Hen kham laingay......................... (hoic khi ¢6 biéu hién bat thwong)
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PHU LUC 3
CONG CU PANH GIA CHAT LUQNG CUOQC SONG
VE SUC KHOE EQ-VAS

Tinh trang strc
khoe tot nhat

[in]e
2
g

o
<

Visual Analogue Scale

Xir1 chi,ra trén thang diém nay tinh trang strc ;I;;nnz Eo
khoe cua ban hdm nay t6t hay xau. - Zo
Tinh trang strc khde tot nhat duoc cho 100 khde o
diém va xau nhat 1a 0 diém cua =
ban =,

) oz hém E

Xin ndi mét dwong tlr 6 dwdi day dén dieém nay N

strc khée trén thang diém cla ban

M W
st
o e

,_.
<

S

Tinh trang strc
khoe t6i nhat

Xin viét s6 diém dwoc chon trén thang diém vao 6 tréng

Diém strc khoe ngay
hém nay cla ban
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PHU LUC 4
CONG CU PANH GIA MUC PO KIEM SOAT HEN PHE QUAN
Asthma Control Test — ACT

Trac nghiém kiém soat hen - ACT

1. Trang 4 tudn qua, bénh hen ciia ban thisding chiém mét thivi gian, ngin trd ban lmxang wisc & chd im, no
hoc tap hay & nhé dén mikc nao?

Lugniuén | | Rét bisgng
wyn
2. Trong 4 tufn viea qua, bao bu mitin ba
Han 1 lén Wit anmit
trong ngay 1 Hm;lagay

;Menﬂ 1 H%ni% dam 2 lén Khong mbt
tudn o kén tmngtuaﬂ N ndo
4. Trong 4 tugn vira qua, bao My matin band iing thudc xit hodicphai b 'tthLﬁJ'La.a}rphL.kr. dung hodc
ﬂ‘lp:-“L{:I" d citcon h"""'“t'c.l' I‘ﬂrthﬁibLter:-I‘.ferbllr-ﬁF.Mrtll'E‘ I'a'fﬁrfﬁ'F.lrrﬁter‘:I'a'lst@..
4 &n { ngay 1 1 hodc 2 lan el - )
tror ¥En ts‘uugnmr

Khdng iz Birockiim
en | 1 S
spatchitngn
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