
Sáng kiến  
Toàn cầu 
BỆNH HEN 

GINA 

HEN KHÓ ĐIỀU TRỊ & 

HEN NẶNG 

ở bệnh nhân vị thành niên và 
người lớn 

Chẩn đoán và Điều trị 

Sổ tay Hướng dẫn GINA 
Dành cho Cán bộ Y tế 

Phiên bản 2.0. Tháng tư 2019 

              (Người dịch: GS.TSKH.BS. Dương Quý Sỹ) 

© Sáng kiến toàn cầu bệnh hen, 2019 www.ginasthma.org 

COPYRIG
HTED M

ATERIAL- 
DO N

OT C
OPY O

R D
ISTRIBUTE



 

2 
 

Chữ viết tắt được sử dụng trong Sổ tay hướng dẫn này 
 
 
+++, ++, +: Dấu cộng cho thấy sức mạnh của sự liên kết 
ABPA: Aspergillosis phế quản phổi dị ứng 
AERD: Bệnh hô hấp kịch phát do Aspirin 
ANCA: Kháng thể tế bào chất antineutrophil 
BNP: Peptide natriuretic loại B 
CBC: Xét nghiệm máu tổng hợp (còn được gọi là FBC, công thức máu tổng hợp) 
COPD: Bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính 
CRP: Protein phản ứng C 
CT / HRCT: Chụp cắt lớp; Chụp cắt lớp độ phân giải cao 
CXR: X-quang ngực 
DPI: Thuốc hít bột khô 
DLCO: Khả năng khuếch tán carbon monoxide trong phổi  
FeNO: Phạn suất oxit nitrít khí thở ra 
FEV1: Thể tích thở ra trong 1 giây 
FVC: Dung tích sống gắng sức  
GERD: Bệnh trào ngược dạ dày thực quản 
GP: Bác sĩ đa khoa; bác sĩ chăm sóc ban đầu 
ICS: Corticoid dạng hít 

Ig: Immunoglobulin 
IL: Interleukin 
IM: Tiêm bắp 
IV: Truyền tĩnh mạch 

: Kiểm tra tiêu chí đủ điều kiện tại chổ cho các liệu pháp sinh học cụ thể vì chúng 
có thể thay đổi danh sách được liệt kê 
LABA: Thuốc đồng vận beta2 tác dụng dài 
LM / LTRA: Chất điều chỉnh leukotriene / chất đối kháng thụ thể leukotriene 
NSAID: Thuốc chống viêm không steroid 
OCS: Corticosteroid đường uống 
OSA: Ngừng thở tắc nghẽn khi ngủ  
pMDI: Dụng cụ hít áp lực 
RCT: Thử nghiệm ngẫu nhiên có kiểm soát 
SABA: Thuốc đồng vận beta2 tác dụng ngắn 
SC: tiêm dưới da 
VCD: Rối loạn chức năng dây thanh âm (hiện là một phần của tắc nghẽn thanh quản 
cảm ứng) 
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Mục tiêu Sổ tay Hướng dẫn  
 
 

Mục tiêu của Sổ tay Hướng dẫn này là cung cấp một bản tóm tắt thực hành cho các 
chuyên gia y tế về cách xác định, đánh giá và kiểm soát hen nặng và khó điều trị ở bệnh 
nhân thanh thiếu niên và người trưởng thành. Sổ tay được sử dụng bởi các bác sĩ đa khoa 
(bác sĩ gia đình, bác sĩ chăm sóc ban đầu), các chuyên gia hô hấp và các nhân viên y tế 
khác có liên quan đến công tác quản lý bệnh nhân hen. 

Thông tin chi tiết và các công cụ thực tế để quản lý hen trong thực hành lâm sàng, đặc 
biệt là chăm sóc ban đầu, có thể được tìm thấy trong báo cáo và phụ lục GINA 2019 và 
công cụ GINA trực tuyến, có sẵn từ  www.ginasthma.org. 

Sổ tay Hướng dẫn được xây dựng như thế nào? 

Các khuyến nghị trong Sổ tay hướng dẫn này dựa trên bằng chứng đánh giá hệ thống 
có chất lượng tốt hoặc các nghiên cứu ngẫu nhiên có đối chứng hoặc dữ liệu quan sát 
tốt, đã có sẵn và có sự đồng thuận của các chuyên gia lâm sàng và các nhà nghiên cứu. 

Xây dựng Sổ tay hướng dẫn và cây quyết định có sự hợp tác với nhiều chuyên gia để 
thiết kế lấy con người làm trung tâm nhằm nâng cao tiện ích của các nguồn lực cho người 
thụ hưởng sau cùng. Điều này có nghĩa là việc diễn dịch các sơ đồ bậc cao hiện có và 
thông tin dựa trên các tài liệu để có một định dạng trực quan chi tiết hơn, và áp dụng 
nguyên tắc kiến trúc thông tin và sơ đồ hóa.  
 
 

 
Hướng dẫn bỏ túi Gina với ý định là một hướng dẫn thực tế cho các chuyên 

gia y tế về việc đánh giá và kiểm soát ken nặng và khó điều trị. Nó không chứa 

tất cả các thông tin cần thiết cho việc kiểm soát hen. Hướng dẫn bỏ túi nên 

được sử dụng kết hợp với báo cáo đầy đủ GINA 2019. Các chuyên gia y tế cũng 

nên sử dụng phán đoán lâm sàng của riêng họ và tính đến các hạn chế địa 

phương và yêu cầu thanh toán. GINA không chịu trách nhiệm cho việc chăm 

sóc sức khỏe không phù hợp liên quan đến việc sử dụng tài liệu này, bao gồm 

việc sử dụng mà không theo quy định hiện hành hoặc hướng dẫn của địa 

phương hoặc quốc gia. 
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Cách sử dụng hướng dẫn bỏ túi 
 

Mục lục (trang 3) tóm tắt tổng thể các bước liên quan đến việc đánh giá và điều 
trị bệnh nhân người lớn hoặc vị thành niên bị bệnh hen nặng và khó điều trị (xem 
định nghĩa ở trang 6). 

Một cây quyết định lâm sàng được tìm thấy từ các trang 8 đến 15, cung cấp thông 
tin ngắn gọn về những gì cần được xem xét trong mỗi giai đoạn. Cây quyết định 
được chia thành ba khu vực rộng: 

• Phần 1-4 (màu xanh lá cây) được sử dụng trong chăm sóc ban đầu và / hoặc chăm 
sóc chuyên khoa 

• Phần 5-7 (màu xanh) chủ yếu liên quan đến các chuyên gia hô hấp 

• Phần 8 (màu nâu) về duy trì sự hợp tác chăm sóc liên tục giữa bệnh nhân, bác 
sĩ gia đình, chuyên gia và các cán bộ y tế khác 

 
Mục tiêu chung của 

Vị trí chăm sóc: các phần trên nhắc nhở về  
BSGĐ hoặc chuyên gia các vấn đề tiếp theo  

 
 

BSGĐ HOẶC CHUYÊN GIA CHĂM SÓC  
Điều tra và quản lý bệnh nhân người lớn và vị thành niên với 

 
Cân nhắc đề cập đến chuyên gia hoặc BỆNH HEN nặng ở bất kỳ giai đoạn nào 

 
 
 
Hen khó điều trị 

 
Cân nhắc đề cập đến chuyên gia hoặc BỆNH HEN nặng ở bất kỳ gia i đoạn nào 

 
 
 
 
Vòng tròn chỉ ra 

chẩn đoán 

 
 
 
 
Phần chính của 

cây quyết định, 

số 

 
 

CHẨN ĐOÁN: 1 xác định chẩn đoán 
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Hen khó  (hen/ chuẩn đoán khác   

điều trị   
      

Dành cho người lớn 
và thanh thiếu niên 2 Tìm kiếm các yếu tố  
với góp phần vào các triệu chứng,  

triệu chứng và/hoặc 

Cơn kịch phát và chất lượng 
cuộc sống kém:   

cơn kịch phát mặc 
dù đã điều trị 

 
 

GINA bước 4  
 duy trì dùng 

• Kỹ thuật hít không chính xác 
 

OCS 
 

• Tuân thủ không tối ưu 
 

      

     •Bệnh đồng mắc bao gồm  
     béo phì, GERD,   

     viêm mũi mãn tính, OSA  

     • Các yếu tố nguy cơ có thể thay đổi  
     tại nhà hoặc nơi làm việc,  

     bao gồm cả hút thuốc,  

     

tiếp xúc yếu tố môi trường, chất 
gây dị ứng   

     tiếp xúc (nếu nhạy cảm trên  

     Test lẫy da hoặc   
     IgE, Các loại thuốc như  

Phím Beta-blockers và NSAIDs)  

     
• Sử dụng quá mức thuốc giảm 
SABA  

     • Tác dụng phụ của thuốc  
 Quyết định • Lo âu, trầm cảm và  
 Bộ lọc những khó khăn xã hội  

 
Can thiệp 

   
 Điều trị    

 
Tối ưu hóa quản lý, bao gồm: 

 
 
• Giáo dục bệnh hen  
 
• Tối ưu hóa điều tr ị (ví dụ như kiểm tra và 

chỉnh sửa kỹ thuật hít và sự tuân thủ; 

chuyển sang dùng ICS-formoterol và 

liệu pháp cắt cơn, nếu có) 

 

• Điều trị bệnh đồng mắc  
và các yếu tố nguy cơ có thay 
đổi  

 
• Xem xét điều trị không sinh học 

bổ sung  

(ví dụ: LABA, tiotropium, 

LM/LTRA, nếu chưa sử dụng) 

• Xem xét các biện pháp can thiệp 

không dùng thuốc (ví dụ như ngừng 

hút thuốc, tập thể dục, giảm cân, làm 

sạch đàm, tiê m phòng cúm) 

 

• Xem xét thử nghiệm  ICS 
liều cao, nếu chưa sử dụng 

 
4  phản hồi tái khám  

sau ~ 3-6 tháng 

 
Là bệnh hen Có 

 CHẨN đoán: 
Nếu không được thực hiện bởi bây giờ,  "Nghiêm trọng 

không kiểm soát?   đề cập đến một chuyên gia,   

hen     Nếu có thể. 
      

 
Không 

     
      

     
   

Khôi phục lại liều trước 

Cân nhắc giảm 

 

     
Bậc điều trị,      

OCS đầu tiên (nếu sử 
dụng.)      

Bệnh hen       
trở thành 

Có 
    

không kiểm soát khi     

Giảm bậc điều trị?       

      

 

Không 

   
Hình thoi chỉ định        

     Quyết định 
     

Tiếp tục tối ưu hóa 
Kiểm soát  

 
Chẩn đoán  
Xác nhận 

 
Để biết thêm chi tiết  

��p. 99 ��p. 99 

Số trang để 
biết thêm chi tiết 

 
 

 Màu hộp chỉ 

 định Điều trị 

��p. 99  

Thông tin chi tiết hơn về từng phần được đánh số của cây quyết định trong 
trang 16 đến 30. 

Tài liệu tham khảo và bổ sung được tìm thấy ở cuối hướng dẫn bỏ túi, bắt 
đầu từ trang 31. 
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Định nghĩa: hen không kiểm soát, khó trị và hen nặng 

Hiểu rõ các định nghĩa của hen khó điều trị và hen nặng bắt đầu với các khái niệm 
về bệnh hen không kiểm soát. Hen không kiểm soát bao gồm một hoặc cả hai điều 
kiện sau: 

• Kiểm soát triệu chứng kém (triệu chứng thường xuyên hoặc sử dụng thuốc 
cắt cơn, hoạt động bị giới hạn bởi bệnh hen, thức dậy về đêm do hen) 

• Cơn kịch phát thường xuyên (≥ 2/năm) cần corticosteroid đường uống (OCS), 
hoặc cơn kịch phát nặng (≥ 1/năm) đòi hỏi phải nhập viện 

Hen khó điều trị1 là bệnh hen không kiểm soát mặc dù đã điều trị GINA bước 4 
hoặc5 (ví dụ: corticosteroid dạng hít (ICS) liều trung bình hoặc cao với thuốc kiểm 
soát thứ cấp; duy trì sử dụng OCS), hoặc yêu cầu điều trị như vậy để duy trì kiểm 
soát triệu chứng tốt và giảm nguy cơ cơn kịch phát. Nó không có nghĩa là một 
“bệnh nhân khó”. Trong nhiều trường hợp, hen có vẻ khó điều trị vì các yếu tố có 
thể thay đổi được như kỹ thuật hít không chính xác, tuân thủ kém, hút thuốc hoặc 
bệnh đồng mắc, hoặc vì chẩn đoán không chính xác. 

Hen nặng1 là một bộ phận của bệnh hen khó điều trị (Bảng 1). Có nghĩa là bệnh 
hen không kiểm soát được mặc dù có sự tuân thủ tối đa việc điều trị và điều trị các 
yếu tố góp phần, hoặc tình trạng xấu đi khi giảm điều trị liều cao.1 Do đó, hiện 
nay, ' hen nặng' gắn nhãn do hồi cứu. Đôi khi được gọi là “hen nặng kháng trị”1 vì 
nó được xác định khi kháng điều trị thuốc hít liều cao. Tuy nhiên, với sự ra đời 
của phương pháp điều trị sinh học, từ “hen kháng trị” không còn thích hợp. 

Hen không được phân loại là hen nặng nếu hen cải thiện rõ rệt khi yếu tố góp phần 
như kỹ thuật hít và sự tuân thủ được giải quyết.1 
 

Tần suất: bao nhiêu người bị hen nặng? 
 
Hộp 1. Người lớn bệnh hen khó điều trị hoặc hen nặng chiếm tỷ lệ bao nhiêu?  
 
 
 
 
 
 
 
 

 
   

24 

   

17 

   

 

 
  

 
    

 

  

   3,7% 

       Hen khó điều trị   Hen nặng 
Điều trị 

 GINA bước 4-
5 = Điều trị GINA bước 4-5   

= điều trị GINA bước 4-
5  

    + kiểm soát triệu chứng kém  
+ kiểm soát triệu chứng 
kém 

         + tuân thủ và 

         kỹ thuật hít tốt   
Những dữ liệu này là từ một cuộc khảo sát dân số Hà Lan của những bệnh nhân 
hen ≥ 18 tuổi2  
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Quan trọng: Tác động của bệnh hen nặng 
 

Quan điểm hướng về người bệnh 

Bệnh nhân bị hen nặng chịu đựng gánh nặng của các triệu chứng, cơn kịch phát 
và tác dụng phụ của thuốc. Khó thở thường xuyên, thở khò khè, tức nặng ngực và 
ho can thiệp vào cuộc sống hằng ngày, ngủ, hoạt động thể chất và bệnh nhân 
thường có cơn hoảng sợ và không dự đoán được (còn được gọi là các cơn tấn công 
hoặc bùng phát nghiêm trọng). 

Tác dụng phụ của thuốc đặc biệt thường gặp và có vấn đề với dùng OCS,3 mà 
trong quá khứ là một phương pháp chính điều trị bệnh hen nặng. Tác dụng phụ 
của việc sử dụng OCS dài hạn bao gồm béo phì, tiểu đường, loãng xương, đục 
thủy tinh thể do tiểu đường, tăng huyết áp và ức chế thượng thận; tác dụng phụ 
tâm lý như trầm cảm và lo âu đặc biệt liên quan đến người bệnh.4 Thậm chí sử 
dụng OCS ngắn hạn cũng liên quan đến rối loạn giấc ngủ và tăng nguy cơ nhiễm 
trùng, gãy xương và huyết khối.5 Do đó, chiến lược giảm thiểu nhu cầu dùng 
OCS là một ưu tiên cao. 

Hen nặng thường can thiệp vào cuộc sống gia đình, xã hội và công việc, giới hạn 
sự lựa chọn nghề nghiệp và nghỉ ngơi, và ảnh hưởng đến sức khỏe tình cảm và 
tinh thần. Bệnh nhân bị hen nặng thường cảm thấy cô đơn và dễ hiểu lầm, vì kinh 
nghiệm của họ rất khác so với các bệnh nhân hen khác.4 

Thanh thiếu niên bị hen nặng 

Những năm thiếu niên là một thời gian của sự phát triển tâm lý và sinh lí mạnh 
có thể ảnh hưởng đến điều trị bệnh hen. Việc đảm bảo rằng người trẻ có một sự 
hiểu biết tốt về tình trạng của bệnh, hiểu về điều trị và có kiến thức thích hợp để 
hỗ trợ kiểm soát là rất quan trọng. Quá trình chuyển đổi từ chăm sóc trẻ em sang 
chăm sóc người lớn sẽ giúp hỗ trợ thanh thiếu niên trong việc đạt được quyền tự 
chủ và trách nhiệm lớn hơn cho sức khỏe và hạnh phúc của riêng họ. 

Việc sử dụng và chi phí dịch vụ chăm sóc y tế  

Hen nặng có chi phí chăm sóc y tế rất cao do thuốc, bác sĩ, viện phí, và các chi 
phí cho tác dụng phụ của OCS. Trong một nghiên cứu của Vương Quốc Anh, 
chi phí y tế cho mỗi bệnh nhân cao hơn bệnh tiểu đường loại 2, đột quỵ, hoặc 
bệnh phổi tắc nghẽn mãn tính (COPD).6 Trong một nghiên cứu của Canada, bệnh 
hen nặng không kiểm soát ước tính chiếm hơn 60% chi phí hen.7 

Bệnh nhân hen nặng và gia đình của họ cũng mang một gánh nặng tài chính đáng 
kể, không chỉ trong chăm sóc y tế và thuốc men, mà còn trong các khoản thu nhập 
bị mất và sự lựa chọn nghề nghiệp. 
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Cây quyết định hen nặng: chẩn đoán và kiểm soát 
 

BÁC SĨ ĐA KHOA HOẶC CHĂM SÓC CHUYÊN KHOA  
 

Đánh giá và quản lý bệnh nhân người lớn và vị thành niên với…. 
 

Cân nhắc giới thiệu đến chuyên gia hoặc phòng khám bệnh hen ở bất kỳ giai đoạn nào 
 

 
CHẨN ĐOÁN:  

"Bệnh hen 
khó điều 

trị" 
 

 
Đối với bệnh nhân 

thanh thiếu niên và 

người lớn có triệu 

chứng và/hoặc cơn 

kịch phát, mặc dù 

đã điều trị GINA 

bước 4, hoặc dùng 

OCS liên tục 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Quyết định,            
lựa chọn 

 

 
Can thiệp  
Điều trị 

 
 
 
 

Chẩn đoán 
Xác nhận 

 
 

 

1 Xác định chẩn đoán  3
 

(hen/chẩn đoán khác) 
   

2 Tìm kiếm các yếu tố góp 

phần vào các triệu chứng, 
cơn kịch phát và chất lượng 
cuộc sống kém: 

 

• Kỹ thuật hít không chính xác 

• Tuân thủ không tối ưu 

• Bệnh đồng mắc bao 
gồm cả béo phì, GERD, 
viêm mũi xoang mãn 
tính, OSA 

• Các yếu tố nguy cơ có thể 
thay đổi tại nhà hoặc nơi 
làm việc, bao gồm hút 
thuốc, tiếp xúc môi trường, 
phơi nhiễm chất gây dị ứng 
(nếu nhạy cảm với xét 
nghiệm lẫy da hoặc IgE cụ 
thể); thuốc như ức chế beta 
và NSAIDs 

• Sử dụng quá mức thuốc cắt              
cơn SABA 

• Tác dụng phụ của thuốc 

• Lo âu, trầm cảm và khó 
khăn xã hội

 
 

 

Tối ưu hóa kiểm soát, bao 

gồm: 

 
 

• Giáo dục bệnh hen 

• Tối ưu hóa điều trị (ví dụ như 
kiểm tra và chỉnh sửa kỹ 
thuật hít và sự tuân thủ; 
chuyển sang ICS-formoterol 
liên tục và thuốc cắt cơn, nếu 
có) 

• Điều trị bệnh đồng mắc và các 
yếu tố nguy cơ có thể thay đổi 

• Xem xét điều trị phi sinh 
học bổ sung 

(ví dụ: LABA, 
tiotropium, LM/LTRA, 
nếu chưa sử dụng) 

• Xem xét các biện pháp can 
thiệp không dùng thuốc (ví 
dụ như ngừng hút thuốc, tập 
thể dục, giảm cân, làm sạch 
đờm, tiêm phòng cúm) 

• Xem xét sử dụng ICS liều 
cao, nếu chưa sử dụng 

Để biết thêm chi tiết  

��tr. 16 ~ 17 ��tr. 18 
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…hen khó điều trị  
 

Cân nhắc giới thiệu đến chuyên gia hoặc phòng khám bệnh hen ở bất kỳ giai đoạn nào 
 
 

4  Xem lại đáp ứng  

sau ~ 3-6 tháng 
 
 
 
 

Bệnh hen có 
CHẨN ĐOÁN: 
  "Hen 

không kiểm soát? 
 

 
  nặng”    

 
 
 

 
Nếu không được thực 

hiện lúc này, hãy tham 

khảo một chuyên gia, nếu 

có thể. 

 

 
không 

 
          
        Khôi phục lại liều trước  

  
 

Cân nhắc giảm bậc điều trị,  
OCS trước tiên  
(nếu đã sử dụng.) 

 
 

Trở thành  
bệnh hen  

   không kiểm soát  
      khi giảm bậc  
          điều trị?  

 
 

 
 
không 

 

 
     Tiếp tục tối ưu hóa  
      quản lý hen 

 
 
 
 

 
Để biết thêm chi tiết  

��tr. 19  
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CHĂM SÓC CHUYÊN KHOA; PHÒNG KHÁM HEN NẶNG NẾU CÓ  
 

Đánh giá và điều trị các kiểu hình hen nặng  
 

Tiếp tục tối ưu hóa kiểm soát như trong phần 3 (bao gồm kỹ thuật hít, sự tuân thủ và … 
 
 

5 Đánh giá kiểu hình hen nặng và các yếu tố 
góp phần vào các triệu chứng, chất lượng cuộc 
sống kém và cơn kịch phát 

 

• Đánh giá các kiểu hình hen nặng trong điều trị ICS liều cao 
(hoặc liều thấp nhất có thể cho OCS)  

 

Viêm loại 2
 

Bệnh nhân có thể có 
viêm đường thở loại 2  

 

 

Lưu ý: đây không phải 

là tiêu chí cho điều trị sinh 

học bổ sung (xem 6B) 

 
• Bạch cầu ái toan máu ≥ 150/μL 

và/hoặc 

• FeNO ≥ 20 ppb và/hoặc 

• Bạch cầu ái toan đờm ≥ 2%, và/hoặc 

• Hen do dị ứng nguyên biểu hiện lâm 
sàng và/hoặc 

• Cần sử dụng OCS liên tục 

(Làm lại Bạch cầu ái toan máu và 
FeNO lên đến 3 lần, OCS ở liều thấp 
nhất có thể) 

 
có 
 
 
không 

 
 

• Xem xét các bệnh đồng mắc/chẩn đoán khác  
và xử lý/đề nghị thích hợp   
- Xem xét: CBC, CRP, IgG, IgA, IgM, IgE, ngưng kết nấm; CXR và/hoặc HRCT ngực; DLCO 

 
- Test lẫy da hoặc IgE chuyên biệt cho các dị ứng nguyên có liên quan, nếu chưa được 

thực hiện 
 

- Các xét nghiệm được chỉ định khác (ví dụ: ANCA, chụp CT xoang, BNP, siêu âm tim) 

dựa trên nghi ngờ lâm sàng 
 

• Cân nhắc nhu cầu hỗ trợ xã hội/ tâm lý 
 

• Hợp tác chăm sóc đa khoa liên quan (nếu có) 
 

• Mời bệnh nhân đăng ký (nếu có) hoặc thử nghiệm 
lâm sàng (nếu thích hợp)  

 
   

 tr. 20 
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, … bệnh đồng mắc 
 
 

6a xem xét phương pháp điều trị không sinh học  
 
 
 
 

• Xem xét kiểm tra sự tuân thủ 
 

• Cân nhắc tăng liều ICS trong 

3-6 tháng 
 

• Xem xét AERD, ABPA, viêm 
mũi xoang mãn tính, polyp 

mũi, viêm da dị ứng (kiểu 

hình lâm sàng loại 2 với điều 
trị bổ sung cụ thể)  

 
 

Liệu pháp  
sinh học loại 2 có sẵn/     có  

giá cả phải chăng?  

 
  không  

 
Nếu liệu pháp sinh học loại 2 là KHÔNG có sẵn/ giá 

cả KHÔNG tiếp cận được  
• Xem xét ICS liều cao, nếu chưa được sử dụng 
 
• Xem xét liệu pháp phi sinh học bổ sung  

(ví dụ: LABA, tiotropium, LM/LTRA, macrolide 
*) 

 
• Xem xét bổ sung OCS liều thấp, nhưng thực hiện 

các chiến lược để giảm thiểu tác dụng phụ  
• Ngừng liệu pháp bổ sung không hiệu quả  

 
 
 

Nếu không có bằng chứng về viêm loại 2: 

• Đánh giá các vấn đề cơ bản: chẩn đoán khác, kỹ thuật 
hít, sự tuân thủ, bệnh đồng mắc, tác dụng phụ 

• Tránh phơi nhiễm (khói thuốc lá, chất gây dị ứng, chất kích 
thích) 

• Xem xét (nếu có sẵn và chưa thực hiện) 

- Hút đờm  

- CT ngực độ phân giải cao  

- Soi phế quản để chẩn đoán thay thế/bổ sung 

• Xem xét các phương pháp điều trị bổ sung  

- Thử nghiệm tiotropium or macrolide * (nếu chưa thử) 

- Xem xét bổ sung OCS liều thấp, nhưng thực hiện 
các chiến lược để giảm thiểu tác dụng phụ 

- Ngừng liệu pháp bổ sung không hiệu quả 

• Xem xét tạo hình nhiệt phế quản (+ đăng ký)  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Hiện không đủ điều 

kiện cho liệu pháp 

sinh học  

 

 
* kê đơn không theo 
khuyến cáo của thuốc  

 
                                
 
 
 
                                        tr. 22 
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CHĂM SÓC CHUYÊN KHOA; PHÒNG KHÁM HEN NẶNG NẾU CÓ  
 

Đánh giá và điều trị các kiểu hình hen nặng  
 
Tiếp tục tối ưu hóa kiểm soát như trong phần 3 (bao gồm kỹ thuật hít, sự tuân thủ,…  

 

6b xem xét điều trị đích liệu pháp sinh 
học loại 2 bổ sung   

 

 

• Xem xét điều trị bổ sung liệu 
pháp sinh học mục tiêu cho 
bệnh nhân có cơn kịch phát 
hoặc kiểm soát triệu chứng 
kém với ICS-LABA liều cao, 

với bệnh nhân:  

- có dấu hiệu sinh học dị 
ứng hay bạch cầu ái toan, 
hoặc 

- duy trì sử dụng OCS 
• Xem xét tiêu chí đủ Lđiều 

kiện của người trả phí 
tại chỗ và dự đoán đáp 
ứng khi lựa chọn giữa các 
liệu pháp có sẵn 

• Xem xét chi phí, liều lượng, 
cách tiêm (SC hoặc IV), sự 
lựa chọn của bệnh nhân  

 

 Kháng IgE 
 

 
Bệnh nhân đủ điều kiện dùng kháng IgE bị hen dị ứng nặng?  
• Nhạy cảm với test lẫy da hoặc IgE chuyên biệt              

• IgE toàn phần và cân nặng trong phạm vi của liều dùng   

• Cơn kịch phát năm trước       
               

                            không  

                                                  không 
 

  Kháng IL5/Kháng IL5R 
 

Bệnh nhân đủ điều kiện dùng Kháng IL5/Kháng IL5R            

cho hen tăng bạch cầu ái toan nặng?  
• Cơn kịch phát năm trước       

• BC ái toan máu ≥ 300/μL      
 

 
                           không  

không 
 

  Kháng IL4R  
Liệu pháp 

sinh học nào Bệnh nhân có đủ điều kiện dùng Kháng IL4R  
thích hợp để ... cho hen tăng bạch cầu ái toan /loại 2 nặng?  

           bắt đầu trước? • Cơn kịch phát trong năm trước   

  
• Bạch cầu ái toan máu ≥ 150/μL  hoặc FeNO ≥ 25 
ppb   

  ... hoặc cần duy trì OCS   ?  
     

   Đủ điều kiện không?  
   

Trở lại phần 6a 
 

      
 Kiểm tra các tiêu chuẩn điều kiện tại chỗ cho các liệu 

pháp sinh học cụ thể vì những điều này có thể thay đổi từ 
danh mục trên 
 
 

 

tr. 23 ~ 27 

^ 

^ 
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 …bệnh đồng mắc
 
 
 
 
 
 

 
 
 
Những yếu tố có thể dự đoán tốt 
đáp ứng hen với Kháng-IgE ? 

 
• Bạch cầu ái toan máu ≥ 260/μL + + 
• FeNO ≥ 20 ppb + 
• Triệu chứng do dị ứng nguyên + 
• Bệnh hen khởi phát thời thơ ấu + 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Kéo dài thử nghiệm đến  
6-12 tháng 

 
 

   không rõ ràng 
 
          

    
   Chọn một nếu đủ    
   điều kiện:  

 
Đáp ứng có 

    thử nghiệm ít nhất  hen tốt    

 Những yếu tố có thể dự đoán tốt 4 tháng và    Đáp ứng tốt với 

 hen đáp ứng với Kháng IL5/5R ? đánh giá đáp ứng  L  điều trị đích T2 

 • Bạch cầu ái toan máu cao + + +    không  
     

 • Nhiều cơn kịch phát trong       

 năm trước + + +   

 
 

DỪNG  

 
 Bổ 
sung   

 • Khởi phát hen khi trưởng thành  + + 
      
   Cân nhắc việc chuyển đổi 

  đến một loại điều trị đích 

  khác, nếu đủ điều kiện 

 

 

• Polyp mũi + + 

 

  

  

      
      
 Những yếu tố có thể dự đoán tốt                    không 
 

hen đáp ứng với Kháng-IL4R ? 
 

 
 

   

 • Bạch cầu ái toan máu cao + + +                 Ít/không đáp ứng 
          với điều trị đích T2

 
 • FeNO cao + + +     
       

 
Kháng IL4R cũng có thể được sử dụng để 
điều trị       

 • Viêm da dị ứng trung bình/nặng     

 • Polyp mũi     
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HỢP TÁC TRONG CHĂM SÓC CHUYÊN KHOA VÀ CHĂM SÓC BAN ĐẦU  
 

Theo dõi /Quản lý điều trị hen nặng  
 

Tiếp tục tối ưu hóa quản lý hen 
 
 

7  Xem lại đáp ứng  
 
 

• Bệnh hen: kiểm soát triệu chứng,  
cơn kịch phát, chức năng hô hấp 

 
• Bệnh đồng mắc loại 2   

ví dụ như polyp mũi, viêm da thể tạng (dị ứng) 
 

• Thuốc: cường độ điều trị,  
tác dụng phụ, khả năng chi trả 

 
• Sự hài lòng của bệnh nhân  

 
  

 
Nếu đáp ứng tốt với điều trị đích loại 2 

 • Đánh giá lại bệnh nhân mỗi 3-6 tháng              

có 

• Đối với phương pháp điều trị bằng đường uống: xem xét việc 
giảm/dừng OCS trước tiên, sau đó dừng thuốc bổ sung khác 

    • Đối với phương pháp điều trị hít: xem xét giảm sau 3-6 tháng; 

 tiếp tục ít nhất là liều ICS trung bình 

     • Đánh giá lại nhu cầu tiếp tục liệu pháp sinh học 

 • Thứ tự giảm các phương pháp điều trị dựa trên lợi ích quan sát được, 

 tác dụng phụ, chi phí và sở thích của bệnh nhân 

   

 
Nếu không có đáp ứng tốt với điều trị đích loại 2  

 
• Ngừng liệu pháp sinh học 

 
• Đánh giá các vấn đề cơ bản: chẩn đoán khác, kỹ thuật hít, tuân thủ, bệnh 

đồng mắc, tác dụng phụ, hỗ trợ tâm lý 
 

• Xem xét CT ngực độ phân giải cao (nếu chưa thực hiện) 
 

• Đánh giá lại kiểu hình và các lựa chọn điều trị  
không - Kiểm tra đờm (nếu có) 

 
- Xem xét bổ sung macrolide * 

 
- Xem xét bổ sung OCS liều thấp, nhưng thực hiện các chiến lược để 

giảm thiểu tác dụng phụ 
 

- Xem xét nội soi phế quản để chẩn đoán thay thế/bổ sung  
 

- Xem xét thermoplasty phế quản (+ đăng ký) 
 

• Ngừng liệu pháp bổ sung không hiệu quả 
 

• Không dừng ICS  
                                                                            * kê đơn không theo khuyến cáo của thuốc   

 

tr. 28   

 

15 
 

 
 
 
 

 

8 Tiếp tục tối ưu hóa quản lý như trong 

phần 3, bao gồm:  
 

• Kỹ thuật hít 
 

• Tuân thủ 
 

• Quản lý bệnh đồng mắc  
 

• Nhu cầu xã hội/ cảm xúc của bệnh nhân 
 

• Giao tiếp hai chiều với bác sĩ đa khoa 

để chăm sóc liên tục 

 
 
 
 
 

 

Ghi chú:  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

               tr. 29   
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CHI TIẾT 
Xác định và quản lý bệnh nhân người lớn và vị thành niên 

có bệnh hen khó điều trị 
 
Chăm sóc bởi BÁC SĨ ĐA KHOA hoặc CHUYÊN GIA  
 

1 Xác nhận chẩn đoán (hen hoặc chẩn đoán khác)  
 

Bệnh hen khó điều trị được xác định nếu bệnh nhân có triệu chứng dai dẳng và/hoặc 
cơn kịch phát, mặc dù kê đơn điều trị GINA Bước 4-5 (ví dụ: ICS liều trung bình 
hoặc cao với một thuốc kiểm soát khác như LABA, hoặc duy trì corticosteroid 
đường uống (OCS)). Đó không có nghĩa là một “bệnh nhân khó”'. 

Cân nhắc việc giới thiệu đến một chuyên gia hoặc phòng khám hen 
nặng ở bất kỳ giai đoạn nào, đặc biệt nếu: 

• Có khó khăn trong xác định chẩn đoán bệnh hen 

• Bệnh nhân thường xuyên sử dụng chăm sóc y tế khẩn cấp 

• Bệnh nhân cần thường xuyên hoặc duy trì OCS 

• Nghi ngờ hen nghề nghiệp 

• Dị ứng thức ăn hoặc sốc phản vệ, vì điều này làm tăng nguy cơ tử vong 

• Các triệu chứng gợi ý nhiễm khuẩn hoặc vấn đề tim mạch 

• Các triệu chứng là dấu hiệu của các biến chứng như giãn phế quản 

• Sự hiện diện của nhiều bệnh đồng mắc 

Những triệu chứng do bệnh hen? 

Thực hiện một kiểm tra tiền sử cẩn thận và kiểm tra thể chất để xác định xem 
các triệu chứng là điển hình của bệnh hen, hoặc có nhiều khả năng do một chẩn 
đoán khác hoặc bệnh đồng mắc. Kiểm tra theo nghi ngờ lâm sàng. 

• Khó thở: COPD, béo phì, bệnh tim, sức khỏe suy giảm 

• Ho: tắc nghẽn thanh quản cảm ứng (còn được gọi là rối loạn chức năng dây thanh 
âm: VCD), hội chứng ho đường hô hấp trên (còn được gọi là chảy mũi sau), bệnh 
trào ngược dạ dày thực quản (GERD), giãn phế quản, dùng thuốc ức chế men 
chuyển (ACE) 

• Thở khò khè: Béo phì, COPD, bệnh hẹp đường thở, VCD 

Làm thế nào để chẩn đoán bệnh hen có thể được khẳng định? 

Thực hiện đo phế dung ký trước và sau khi dùng thuốc giãn phế quản để đánh giá 
chức năng hô hấp ban đầu và tìm kiếm bằng chứng khách quan của giới hạn luồng 
khí thở ra thay đổi. Nếu thử nghiệm hồi phục ban đầu là âm tính (tăng FEV1 < 
200mL hoặc < 12%), hãy xem xét lặp lại khi có triệu chứng. Kiểm tra đường cong 
lưu lượng-thể tích toàn bộ để đánh giá tắc nghẽn đường hô hấp trên. Nếu đo phế 
dung ký là bình thường hoặc không có sẵn máy, cung cấp cho bệnh nhân nhật ký 
đo lưu lượng đỉnh để đánh giá sự thay đổi, xem xét thử nghiệm co thắt phế quản 
nếu bệnh nhân có thể tạm ngưng thuốc giãn phế quản (đồng vận beta2 tác dụng 
ngắn (SABA) trong vòng > 6 giờ, LABA cho đến 2 ngày tùy thuộc vào thời gian 
tác dụng). 

Xem GINA 2019 để biết chi tiết về thăm dò chẩn đoán, và các đánh giá khách quan 
khác.  
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Giới hạn luồng khí thở ra trường diễn ở những bệnh nhân bị hen lâu ngày, do 
thay đổi cấu trúc của thành đường dẫn khí, hoặc sự phát triển phổi bị giới hạn 
trong thời thơ ấu. Điều quan trọng là ghi chép chức năng hô hấp khi chẩn đoán 
bệnh hen lần đầu tiên được thực hiện. 

Nên tư vấn chuyên gia nếu tiền sử cho thấy dấu hiệu bệnh hen nhưng chẩn đoán 
không thể xác nhận được bằng cách đo phế dung ký.  

 

2 Tìm kiếm các yếu tố góp phần vào các triệu chứng và cơn kịch phát 
 

Xem xét các yếu tố một cách hệ thống có thể góp phần vào các triệu chứng 
không kiểm soát được hoặc cơn kịch phát, hoặc chất lượng sống kém, và có thể 
được điều trị. Các yếu tố có thể thay đổi quan trọng nhất bao gồm: 

• Kỹ thuật hít không chính xác (có thể thấy trên 80% bệnh nhân): yêu cầu 
bệnh nhân cho bạn thấy cách họ sử dụng ống hít; so sánh với bảng kiểm hoặc 
video 

• Tuân thủ chưa tối ưu (lên đến 75% bệnh nhân hen): hãy hỏi một cách thấu 
cảm về tần suất sử dụng (ví dụ: “nhiều bệnh nhân không sử dụng ống hít của họ 
theo quy định. Trong 4 tuần qua, bao nhiêu ngày một tuần ông/bà đã dùng nó - 
không ngày nào, 1 ngày một tuần, 2, 3 hoặc nhiều hơn?” hoặc, “ông/bà thấy sử 
dụng ống hít vào buổi sáng hoặc buổi tối dễ nhớ hơn?”.8nHỏi về các rào cản khi 
sử dụng thuốc, bao gồm cả chi phí, và mối quan tâm về sự cần thiết hoặc tác dụng 
phụ. Kiểm tra ngày trên ống hít và dữ liệu phân phối, nếu có. 

• Bệnh đồng mắc: xem lại bệnh sử và thăm khám cho bệnh đồng mắc có thể góp 
phần vào các triệu chứng hô hấp, cơn kịch phát, hoặc chất lượng sống kém; bao 
gồm lo lắng và trầm cảm, béo phì, sức khỏe giảm sút, viêm mũi xoang mãn tính, 
tắc nghẽn thanh quản cảm ứng (thường được gọi là VCD), GERD, COPD, ngưng 
thở tắc nghẽn khi ngủ, giãn phế quản, bệnh tim, hoặc gù cột sống do loãng xương. 
Thăm dò theo nghi ngờ lâm sàng. 

• Các yếu tố nguy cơ điều chỉnh được và yếu tố khởi phát: xác định các yếu tố 
làm tăng nguy cơ cơn kịch phát, ví dụ như hút thuốc, tiếp xúc với môi trường 
thuốc lá, phơi nhiễm môi trường khác tại nhà hoặc nơi làm việc bao gồm các chất 
gây dị ứng (nếu nhạy cảm), ô nhiễm không khí trong nhà và ngoài trời, ẩm mốc 
và hóa chất độc hại, và các loại thuốc như chẹn beta hoặc thuốc chống viêm không 
steroid (NSAIDs). Đối với các dị ứng nguyên, kiểm tra sự nhạy cảm bằng cách 
sử dụng test lẩy da hoặc IgE đặc hiệu. 

• Sử dụng SABA thường xuyên hoặc quá mức gây ra sự điều hòa giảm thụ thể 
beta và mất đáp ứng,9 dần dần dẫn đến việc sử dụng nhiều hơn. Sử dụng quá mức 
có thể trở thành thói quen. Phân phối ≥ 3 hộp SABA mỗi năm (trung bình 1,5 
nhát xịt mỗi ngày, hoặc nhiều hơn) có liên quan với khả năng tăng nguy cơ nhập 
viện cấp cứu hoặc nhập viện độc lập với mức độ nghiêm trọng,10 và phân phối ≥ 
12 hộp/năm (1 hộp một tháng) làm tăng nguy cơ tử vong.11 Rủi ro cao hơn so với 
SABA phun khí dung. 

• Lo âu, trầm cảm và các vấn đề xã hội và kinh tế: rất phổ biến ở những bệnh 
nhân bị hen4 và góp phần vào các triệu chứng, chất lượng sống kém, và tuân thủ 
kém.  
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• Xác định và quản lý bệnh nhân người lớn và vị thành  niên có bệnh hen 
khó điều trị (tt) 

• Tác dụng phụ của thuốc: tác dụng toàn thân, đặc biệt là với OCS sử dụng 
thường xuyên hoặc liên tục, hoặc ICS liều cao lâu dài có thể làm chất lượng 
sống kém và tăng khả năng tuân thủ kém. Tác dụng phụ tại chỗ của chứng 
khó nuốt hoặc nấm miệng có thể xảy ra với ICS liều cao hoặc mạnh đặc biệt 
với kỹ thuật hít kém. Xem xét tương tác thuốc bao gồm nguy cơ ức chế tuyến 
thượng thận khi sử dụng các chất ức chế P450 như Itraconazole. 

 

3 Đánh giá và tối ưu hóa quản lý 

Xem lại và tối ưu hóa điều trị cho bệnh hen, các yếu tố nguy cơ và bệnh đồng mắc 
được xác định trong Phần 2. Để biết thêm chi tiết, xem GINA 2019 Chương 3.8 

• Cung cấp giáo dục sức khỏe tự quản lý bệnh hen, và xác nhận rằng bệnh nhân 
đã có (và biết cách sử dụng) một kế hoạch hành động hen bằng văn bản giấy 
hoặc điện tử. Đề xuất một người giáo dục sức khỏe bệnh hen nếu có. 

• Tối ưu hóa thuốc kiểm soát dạng hít: xác nhận rằng ống hít phù hợp cho 
bệnh nhân; kiểm tra và chỉnh sửa kỹ thuật hít bằng các thao tác trực tiếp và 
bằng phương pháp giảng dạy-trở lại, kiểm tra kỹ thuật hít trong mỗi lần tái 
khám.11  Chỉ ra được những rào cản chủ ý và không chủ ý trong việc tuân thủ.13 
Đối với bệnh nhân có tiền sử cơn kịch phát, chuyển sang duy trì ICS-
formoterol và thuốc cắt cơn nếu có, để giảm nguy cơ cơn kịch phát.13 

• Điều trị bệnh đồng mắc và các yếu tố nguy cơ có thể thay đổi được xác định 
trong Phần 2, trong đó có bằng chứng có lợi; tuy nhiên, không có bằng chứng 
để hỗ trợ điều trị thường xuyên GERD không triệu chứng. Tránh các loại thuốc 
làm cho bệnh hen xấu hơn (chẹn beta bao gồm thuốc nhỏ mắt; aspirin và các 
NSAID khác ở những bệnh nhân có bệnh hô hấp kịch phát do aspirin). Tham 
khảo quản lý các vấn đề sức khỏe tâm thần liên quan nếu có. 

• Xem xét điều trị hỗ trợ không dùng thuốc, ví dụ như bỏ thuốc lá, tập thể 
dục, chế độ ăn uống lành mạnh, giảm cân, các chiến lược làm tiêu chất nhầy, 
tiêm phòng cúm, các bài tập thở, tránh dị ứng nguyên nếu khả thi, cho bệnh 
nhân nhạy cảm và có tiếp xúc. Để biết chi tiết xem GINA 2019 Box 3-9. 

• Xem xét thử nghiệm thuốc không sinh học thêm vào với ICS trung bình/liều 
cao, ví dụ như LABA, tiotropium, kháng leukotriene nếu chưa thử (xem Phụ 
lục) 

• Xem xét thử nghiệm ICS liều cao, nếu chưa được sử dụng.  
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4 Đánh giá đáp ứng sau 3 ~ 6 tháng  
 
Lên lịch tái khám để đánh giá đáp ứng với các can thiệp trên. Thời gian của lần 

tái khám này phụ thuộc vào tình trạng khẩn cấp lâm sàng và những thay đổi đối 

với điều trị đã được thực hiện. 
 
Khi đánh giá các đáp ứng điều trị, xem xét cụ thể: 
 
• Kiểm soát triệu chứng: tần số triệu chứng, sử dụng thuốc cắt cơn, đêm thức dậy 

do hen, hạn chế hoạt động 
 
• Cơn kịch phát kể từ lần thăm khám trước và cách chúng được điều trị 
 
• Tác dụng phụ của thuốc 
 
• Kỹ thuật hít và tuân thủ 
 
• Chức năng hô hấp 
 
• Sự hài lòng và quan tâm của bệnh nhân 
 

Bệnh hen vẫn không kiểm soát được, mặc dù điều trị tối ưu?  
ĐÚNG: nếu bệnh hen vẫn không kiểm soát được, việc chẩn đoán bệnh hen nặng 

đã được xác nhận. Nếu trước giờ chưa được thực hiện, hãy giới thiệu bệnh nhân 

đến một chuyên gia hoặc phòng khám hen nặng nếu có thể. 
 
KHÔNG: nếu bệnh hen bây giờ đã kiểm soát tốt, xem xét việc giảm bậc điều 

trị. Bắt đầu bằng việc giảm/ngừng OCS trước tiên (nếu được sử dụng), sau đó 

loại bỏ các điều trị bổ sung, sau đó giảm liều ICS (không ngừng ICS). Xem 

GINA 2019 Box 3-7 để biết cách giảm dần cường độ điều trị. 

 
Bệnh hen trở nên không kiểm soát khi giảm bậc điều trị?  
CÓ: Nếu các triệu chứng hen trở nên không kiểm soát được hoặc cơn kịch phát 

xảy ra khi giảm bậc điều trị liều cao, chẩn đoán bệnh hen nặng đã được xác nhận. 

Khôi phục liều trước đó của bệnh nhân để lấy lại kiểm soát bệnh hen tốt và tham 

khảo một chuyên gia hoặc phòng khám bệnh hen nặng nếu có thể, nếu chưa được 

thực hiện. 
 
KHÔNG: Nếu triệu chứng và cơn kịch phát vẫn còn kiểm soát tốt mặc dù đã 

giảm bậc điều trị, bệnh nhân không có bệnh hen nặng. Tiếp tục tối ưu hóa 

quản lý hen. 
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CHI TIẾT  
Đánh giá và điều trị các kiểu hình hen nặng 
 
Chăm sóc bởi CHUYÊN GIA, PHÒNG KHÁM HEN NẶNG NẾU CÓ  

5 Đánh giá kiểu hình hen nặng và những yếu tố thêm vào khác 
 

Các đánh giá và xử lý tiếp theo nên được thực hiện bởi một chuyên gia, tốt nhất là 
trong một phòng khám đa khoa chuyên bệnh hen nặng nếu có. Nhóm có thể bao 
gồm một nhà giáo dục có chứng nhận về bệnh hen và các chuyên gia y tế từ các 
lĩnh vực như bệnh lý ngôn ngữ, tai mũi họng, công tác xã hội và sức khỏe tâm thần. 

Đánh giá bao gồm: 

• Đánh giá kiểu hình viêm của bệnh nhân: loại 2 hoặc không phải loại 2? 

• Đánh giá chi tiết hơn về bệnh đồng mắc và chẩn đoán khác 

• Cần hỗ trợ xã hội/ tâm lý 4 

• Mời bệnh nhân ghi danh vào sổ đăng ký (nếu có) hoặc thử nghiệm lâm sàng 
(nếu thích hợp) 

 

Viêm loại 2 là gì? 

Viêm loại 2 được tìm thấy trong ~ 50% bệnh nhân hen nặng. Được đặc trưng bởi 
các cytokine như interleukin (IL)-4, IL-5 và IL-13, thường được sản xuất bởi hệ 
thống miễn dịch thích nghi khi nhận diện các dị ứng nguyên. Nó cũng có thể được 
kích hoạt bởi vi-rút, vi khuẩn và các chất kích thích kích ứng hệ miễn dịch bẩm 
sinh thông qua việc sản xuất IL-33, IL-25 và chất đệm tuyến ức tạo lymphô bào 
(TSLP) bởi các tế bào biểu mô. Viêm loại 2 thường được đặc trưng bởi bạch cầu 
ái toan hoặc tăng FeNO, và có thể kèm theo dị ứng; trong khi viêm không phải loại 
2 thường được đặc trưng bởi bạch cầu đa nhân trung tính.15 Đa số bệnh nhân hen, 
viêm loại 2 nhanh chóng cải thiện khi dùng ICS thường xuyên và đúng; được phân 
loại là bệnh hen nhẹ hoặc trung bình. Trong bệnh hen nặng, viêm loại 2 có thể 
tương đối kháng với ICS liều cao. Nó có thể đáp ứng với OCS nhưng với tác dụng 
phụ nghiêm trọng đi kèm3, nên tìm kiếm phương pháp điều trị thay thế. 

 

Bệnh nhân có thể viêm loại 2 kháng trị hoặc tiềm ẩn không? 

Khả năng viêm loại 2 kháng trị nên được xem xét nếu có những biểu hiện sau 
đây khi bệnh nhân đang dùng ICS liều cao hoặc OCS hàng ngày: 

• Bạch cầu ái toan máu ≥ 150/μL, và/hoặc 

• FeNO ≥ 20ppb, và/hoặc 

• Bạch cầu ái toan đờm ≥ 2%, và/hoặc 

• Hen do dị ứng nguyên trên lâm sàng 

Bệnh nhân cần duy trì OCS cũng có thể có viêm loại 2. Tuy nhiên, chỉ điểm sinh 
học của viêm loại 2 (bạch cầu ái toan máu, bạch cầu ái toan đờm và FeNO) 
thường bị kiềm hãm bởi OCS. Do đó, nếu có thể, các xét nghiệm này nên được 
thực hiện trước khi bắt đầu OCS (ngắn hạn, hoặc điều trị duy trì), hoặc ở liều 
OCS thấp nhất có thể.  
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Các tiêu chí trên được đề xuất cho đánh giá ban đầu; bạch cầu ái toan máu và FeNO 
được dựa trên mức thấp nhất liên quan đến đáp ứng với một số chế phẩm sinh học. 
Đấy không phải là tiêu chí để đủ điều kiện cho liệu pháp sinh học đích   loại 2, có 
thể khác nhau - xem mục 6b và tiêu chuẩn tại chổ . Xem xét lặp lại bạch cầu ái 
toan máu và FeNO đến 3 lần (ví dụ như khi bệnh hen xấu đi, trước khi đề xuất OCS), 
trước khi giả định hen không phải loại 2. 
 

Tại sao các kiểu hình viêm được đánh giá trên ICS liều cao? 

• Hầu hết các bằng chứng nghiên cứu ngẫu nhiên đối chứng về điều trị sinh học đích 
loại 2 là ở những bệnh nhân này 

• Hiện nay, liệu pháp sinh học có chi phí cao nên thường cản trở việc sử dụng lâm 
sàng rộng rãi ở những bệnh nhân có triệu chứng hoặc cơn kịch phát và chỉ điểm 
sinh học loại 2 đáp ứng với ICS khi được sử dụng một cách chính xác.  

• Các vấn đề về điều trị ICS có thể sửa đổi như tuân thủ kém và kỹ thuật hít không 
chính xác là nguyên nhân phổ biến của viêm loại 2 không kiểm soát được 

 

Những xét nghiệm nào khác có thể được xem xét ở cấp độ chuyên khoa? 

Các đánh giá bổ sung có thể thích hợp để xác định các bệnh đồng mắc ít phổ biến 
hơn và chẩn đoán khác góp phần vào các triệu chứng và/hoặc cơn kịch phát. Các xét 
nghiệm phải dựa trên nghi ngờ lâm sàng, và có thể bao gồm: 

• Xét nghiệm máu: CBC, CRP, IgG, IgA, IgM, IgE, kết tủa nấm bao gồm cả 
Aspergillus 

• Xét nghiệm dị ứng đối với các dị ứng nguyên lâm sàng có liên quan: thử nghiệm 
lẫy da hoặc IgE đặc hiệu, nếu chưa thực hiện 

• Đánh giá hô hấp khác: DLCO; CXR hoặc CT ngực độ phân giải cao 

• Xét nghiệm có định hướng khác, ví dụ như ANCA, CT xoang, BNP, siêu âm tim 

• Xem xét các xét nghiệm bệnh nhiễm ký sinh trùng, nếu liệu pháp sinh học đích 
loại 2 được xem xét; vì nhiễm ký sinh trùng có thể là nguyên nhân của tăng bạch 
cầu ái toan máu, và bởi vì điều trị đích loại 2 ở bệnh nhân bị nhiễm ký sinh trùng 
mà không được điều trị có khả năng dẫn đến bệnh lan rộng 

 

Xem xét nhu cầu hỗ trợ xã hội/ tâm lý 

Giới thiệu bệnh nhân với các dịch vụ hỗ trợ, nếu có, để giúp họ đối phó với gánh 
nặng tâm lý, xã hội và tài chính của bệnh hen và việc điều trị, bao gồm cả trong và 
sau cơn kịch phát nặng.4 Xem xét nhu cầu hỗ trợ tâm lý hoặc thần kinh, cho bệnh 
nhân lo lắng và/hoặc trầm cảm. 
 

Kết hợp nhóm chăm sóc đa khoa (nếu có) 

Đánh giá và điều trị đa khoa cho bệnh nhân hen nặng làm tăng khả năng xác định 
bệnh đồng mắc, và cải thiện hiệu quả.16 
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Đánh giá và điều trị các kiểu hình hen nặng (tt) 
 

Mời bệnh nhân ghi danh vào sổ đăng ký (nếu có) hoặc thử nghiệm lâm sàng 
(nếu thích hợp) 

Tập hợp các dữ liệu một cách hệ thống sẽ giúp việc hiểu biết các cơ chế và gánh 
nặng của bệnh hen nặng. Có một nhu cầu thử nghiệm lâm sàng thực dụng trong bệnh 
hen nặng, bao gồm các nghiên cứu so sánh hai hoặc nhiều phương pháp điều trị tích 
cực.  
 

6a Nếu không có bằng chứng về viêm loại 2 
 

Nếu bệnh nhân không có bằng chứng về tình trạng viêm trường diễn loại 2 (Phần 
5): 

• Xem lại những điều cơ bản cho các yếu tố có thể góp phần vào triệu chứng hoặc 
cơn kịch phát: chẩn đoán khác, kỹ thuật hít, tuân thủ, bệnh đồng mắc, tác dụng phụ 
của thuốc (Phần 2) 

• Đề nghị tránh phơi nhiễm môi trường liên quan (khói thuốc lá, ô nhiễm, dị ứng 
nguyên nếu nhạy cảm và có bằng chứng về lợi ích từ việc tránh tiếp xúc, chất kích 
ứng, nhiễm trùng). Hỏi về việc phơi nhiễm tại nhà và tại nơi làm việc 

• Xem xét các thăm dò chẩn đoán bổ sung (nếu có và chưa được thực hiện): gây 
khạc đờm để xác nhận kiểu hình viêm, CT ngực độ phân giải cao, soi phế quản để 
loại trừ các bệnh đồng mắc bất thường hoặc chẩn đoán khác như bệnh nhuyễn hóa 
khí phế quản hoặc hẹp vùng dưới thanh môn; soi thanh quản chức năng để xác 
định tắc nghẽn thanh quản. 

• Xem xét một thử nghiệm điều trị bổ sung phi sinh học nếu chưa được thử, ví 
dụ như tiotropium, thuốc điều chỉnh leukotriene, macrolide17 liều thấp (kê đơn 
không theo khuyến cáo của thuốc; xem xét khả năng kháng kháng sinh). Xem xét 
bổ sung OCS liều thấp, nhưng thực hiện các chiến lược như điều trị luân phiên 
trong ngày để giảm thiểu tác dụng phụ. Ngừng liệu pháp bổ sung không hiệu quả. 

• Xem xét tạo hình nhiệt phế quản, với đăng ký ghi danh. Tuy nhiên, bằng chứng 
về hiệu quả và an toàn dài hạn là còn hạn chế.18,19 

Không có các lựa chọn sinh học hiện đang có sẵn cho bệnh hen nặng không phải 
loại 2. 

 

6a Các lựa chọn điều trị phi sinh học nếu CÓ bằng chứng viêm loại 2 
 

Đối với những bệnh nhân có chỉ điểm sinh học viêm loại 2 dù đã dùng ICS liều cao 
(xem Phần 5), trước tiên xem xét các tùy chọn phi sinh học, thay cho các liệu pháp 
sinh học chi phí cao hiện nay: 

• Đánh giá sự tuân thủ một cách khách quan bằng cách theo dõi hồ sơ cấp phát 
thuốc, nồng độ prednisone trong máu,20 hoặc giám sát bằng dụng cụ hít điện tử.21 
Trong một nghiên cứu, giảm FeNO cao sau 5 ngày điều trị quan sát trực tiếp là 
một chỉ số tuân thủ kém trước đó.22 

• Xem xét kiểu hình lâm sàng loại 2 có điều trị bổ sung cụ thể có sẵn (xem Báo cáo 
Gina 2019 Chương 3D). Ví dụ, đối với bệnh đường hô hấp kịch phát do aspirin  
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(AERD), xem xét bổ sung thuốc điều chỉnh leukotriene và có thể giải mẫn cảm 
aspirin. Đối với nhiễm nấm aspergillosis dị ứng phế quản phổi (ABPA), xem xét 
bổ sung OCS ± tác nhân chống nấm. Đối với viêm mũi xoang mãn tính và/hoặc 
polyp mũi, xem xét điều trị corticosteroid xịt mũi tích cực; có thể cần được tư vấn 
phẫu thuật. Đối với bệnh nhân bị viêm da thể tạng, steroid tại chỗ hoặc liệu pháp 
không steroid có thể hữu ích. 

• Cân nhắc tăng liều ICS trong 3-6 tháng, và đánh giá một lần nữa 

 

6b Xem xét điều trị sinh học đích bổ sung loại 2    
Nếu có sẵn và giá cả phải chăng, hãy xem xét điều trị sinh học đích bổ sung loại 2 

cho các bệnh nhân có cơn kịch phát hoặc kiểm soát triệu chứng kém mặc dù ít nhất 

đã dùng ICS-LABA liều cao, và những bệnh nhân có chỉ điểm sinh học dị ứng hoặc 

bạch cầu ái toan hoặc cần duy trì OCS. 
 
Trường hợp có liên quan, kiểm tra nhiễm ký sinh trùng, và điều trị nếu có, trước khi 

bắt đầu điều trị đích loại 2 (xem Phần 5). 
 
Xem xét việc bắt đầu trước tiên với kháng IgE, kháng IL5/5R hoặc IL4R  

Khi lựa chọn giữa các liệu pháp có sẵn, hãy xem xét những điều sau đây: 
 
• Bệnh nhân có đáp ứng các tiêu chuẩn điều kiện của người chi trả tại chỗ không? 

• Dự đoán đáp ứng hen (xem bên dưới) 

• Chi phí 

• Tần suất liều dùng  

• Đường dùng (IV hoặc SC; khả năng tự dùng thuốc) 

• Sự ưa thích của bệnh nhân 
 
Tiêu chuẩn điều kiện của người chi trả tại chỗ đối với liệu pháp sinh học có thể thay 
đổi đáng kể; chúng được chỉ ra ở đây bởi ký hiệu . Có một nhu cầu cấp bách về 
việc so sánh trực tiếp các yếu tố sinh học ở những bệnh nhân đủ điều kiện sử dụng 
hơn một sản phẩm sinh học.  
Đối với bất kỳ liệu pháp sinh học nào, đảm bảo tuân thủ hướng dẫn của nhà sản 

xuất và/hoặc điều kiện về lưu giử, đường sử dụng và thời gian giám sát sau sử dụng. 

Cung cấp cho bệnh nhân lời khuyên phải làm gì nếu họ gặp các tác dụng phụ, bao 

gồm các phản ứng mẫn cảm. 
 
 Bổ sung kháng IgE cho hen dị ứng nặng  

Hiện nay được chấp thuận: omalizumab cho lứa tuổi ≥ 6 tuổi ,  tiêm SC mỗi 2-
4 tuần, với liều dựa trên trọng lượng và IgE huyết thanh .LTự sử dụng (chích) có 
thể là một lựa chọn .L 

Cơ chế: liên kết với phần Fc của IgE tự do, ngăn chặn liên kết IgE với thụ thể FCƐR1, 
giảm IgE tự do và biểu hiện thụ thể do cơ chế điều hòa đi xuống (ức chế ngược) 
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Đánh giá và điều trị các kiểu hình hen nặng (tt) 
 
Tiêu chí đủ điều kiện khác nhau giữa những người chi trả, nhưng thường bao gồm: 
 
• Tính nhạy cảm với các dị ứng hít trên thử nghiệm lẫy da hoặc IgE chuyên biệt  

và  
• Nồng độ IgE toàn phần trong máu và trọng lượng cơ thể trong phạm vi dùng thuốc 

tại chỗ,   và  
• Số lượng cơn kịch phát nhiều hơn trong năm qua L   
 
Viết tiêu chí đủ điều kiện tại chổ (địa phương) của ông/bà:  
……………………………………………………………………………………… 

……………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………….... 

………………………………………………………………………………………. 

………………………………………………………………………………………. 

Lợi ích: Nghiên cứu ngẫu nhiên đối chứng (RCT) trong hen nặng: 34% giảm cơn 

kịch phát nặng,23 nhưng không có sự khác biệt đáng kể trong các triệu chứng hoặc 

chất lượng cuộc sống.21Trong các nghiên cứu mở nhãn ở những bệnh nhân bị hen dị 

ứng nặng và có ≥ 1 cơn kịch phát nặng trong 12 tháng qua, đã giảm 50-65% tỷ lệ 

cơn kịch phát,25,26 có một sự cải thiện đáng kể về chất lượng cuộc sống,27 và 40-50% 

giảm liều OCS.25,26 
 
Dự đoán tiềm năng đáp ứng hen tốt: 
 
• Mức độ IgE ban đầu không dự đoán khả năng đáp ứng25 
• Trong RCT: cơn kịch phát giảm nhiều hơn (so với giả dược) nếu bạch cầu ái 

toan ≥ 260/μL27,28 hoặc FeNO ≥ 20ppb27; nhưng trong một nghiên cứu quan sát 

lớn, cơn kịch phát đã được giảm với cả bạch cầu ái toan máu thấp hoặc cao 26,29 

• Hen khởi phát thời thơ ấu 
• Bệnh sử lâm sàng cho thấy các triệu chứng gây ra do dị ứng nguyên 
 
Tác dụng phụ: phản ứng viêm tại chỗ tiêm; sốc phản vệ trong ~ 0,2% bệnh nhân 
 
Dùng thử ban đầu đề xuất: ít nhất 4 tháng 
 

 Bổ sung kháng IL5 hoặc kháng thụ thể IL5 (IL5R) cho bệnh 
nhân hen nặng tăng bạch cầu ái toan 

Hiện nay được chấp thuận: đối với lứa tuổi ≥ 12:  mepolizumab (kháng IL5), 
tiêm SC mỗi 4 tuần 100mg, và benralizumab (kháng thụ thể IL5 α), tiêm SC 30mg 
mỗi 4 tuần cho 3 liều sau đó mỗi 8 tuần. Đối với lứa tuổi ≥ 18: reslizumab (kháng 
IL5), 3mg/kg bằng truyền IV mỗi 4 tuần. 

Cơ chế: mepolizumab và reslizumab liên kết với Il-5 lưu hành; benralizumab liên 
kết với thụ thể Il-5 tiểu đơn vị alpha dẫn đến quá trình chết chương trình hóa (chết 
tế bào) của bạch cầu ái toan.  
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Tiêu chí đủ điều kiện: thay đổi theo sản phẩm và người chi trả, nhưng thường 
bao gồm: 
 
• Số lượng cơn kịch phát nặng nhiều hơn trong năm qua  và  
• Bạch cầu ái toan trên mức quy định (ví dụ: ≥ 300/μL). LTrong một số trường 

hợp, có một điểm cắt bạch cầu ái toan khác nhau cho bệnh nhân dùng OCS.  
 
Viết tiêu chí đủ điều kiện tại địa phương của bạn:  
…………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………… 

……………………………………………………………………………………. 

…………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………… 

……………………………………………………………………………………. 

…………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………… 

Kết quả: Nghiên cứu ngẫu nhiên đối chứng (RCT) ở bệnh nhân hen nặng có cơn 

kịch phát trong năm qua, với các tiêu chí khác nhau của bạch cầu ái toan: kháng 

IL5 và kháng IL5R làm giảm ~ 55% cơn kịch phát nặng, và cải thiện chất lượng 

cuộc sống, chức năng hô hấp và kiểm soát triệu chứng.30 Tất cả đều làm giảm bạch 

cầu ái toan máu; gần như hoàn toàn với benralizumab.30 Ở những bệnh nhân dùng 

OCS, liều OCS trung bình có thể được giảm ~ 50% với mepolizumab hoặc 

benralizumab so với giả dược. Mepolizumab có thể cải thiện polyp mũi.31 
 
Dự đoán tiềm năng của đáp ứng hen tốt: 
 
• Bạch cầu ái toan máu cao hơn (dự đoán mạnh)32 
 
• Số lượng cơn kịch phát nhiều hơn trong năm trước (dự đoán mạnh)32 
 
• Hen khởi phát ở người lớn33 
 
• Polyp mũi34 
 
• Duy trì OCS mức cơ bản34 
 
Tác dụng phụ: các phản ứng tại chỗ tiêm; gây sốc là rất hiếm; tác dụng phụ thường 

giống nhau giữa các nhóm hoạt tính và dùng giả dược 
 
Thử nghiệm ban đầu đề xuất: ít nhất 4 tháng 
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Đánh giá và điều trị các kiểu hình hen nặng (tt) 
 
 Bổ sung kháng IL4R cho hen nặng tăng bạch cầu ái toan/ loại 2 
hoặc bệnh nhân cần duy trì OCS 
Hiện đang được chấp nhận : Cho ≥ 12 tuổi: dupilumab (kháng IL4 thụ thể α), 
tiêm SC 200mg hoặc 300mg mỗi 2 tuần cho hen loại 2 hoặc tăng bạch cầu ái toan 
nặng; tiêm SC 300mg mỗi 2 tuần cho bệnh hen nặng phụ thuộc OCS hoặc đồng 
thời bị dị ứng viêm da thể tạng trung bình/ nặng. Tự tiêm có thể là một lựa chọn    
Cơ chế: liên kết với interleukin-4 (Il-4) thụ thể alpha, ngăn chặn tín hiệu của cả Il-

4 và Il-13 
 
Tiêu chí đủ điều kiện: thay đổi giữa người chi trả, nhưng thường bao gồm: 
• Số lượng cơn kịch phát nhiều hơn trong năm trước , và  
• Chỉ điểm sinh học loại 2 trên mức quy định (ví dụ như bạch cầu ái toan máu ≥ 

300/μl  hoặc FeNO ≥ 25 ppb ); HOẶC  
• Cần duy trì dùng OCS  L 

Dupilumab cũng được chỉ định để điều trị viêm da thể tạng (dị ứng) trung bình – 

nặng và có thể cải thiện polyp mũi.36 
 
Viết tiêu chí đủ điều kiện tại địa phương của bạn:  
…………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………… 

……………………………………………………………………………………. 

…………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………… 

…………………………………………………………………………………… 

 
Kết quả: Nghiên cứu ngẫu nhiên đối chứng (RCT) ở bệnh nhân hen nặng không 
kiểm soát được (ACQ-5 ≥ 1,5) có ít nhất một cơn kịch phát trong năm qua: kháng 
IL4R làm giảm ~ 50% cơn kịch phát nặng, và cải thiện đáng kể chất lượng cuộc 
sống, kiểm soát triệu chứng và chức năng hô hấp37. Ở bệnh nhân bị hen nặng phụ 
thuộc OCS, không có yêu cầu số lượng bạch cầu ái toan máu hoặc FeNO tối thiểu, 
điều trị với kháng IL4R giảm OCS liều trung bình 50% so với giả dược38.  
Dự đoán tiềm năng của đáp ứng hen tốt: 
 
• Bạch cầu ái toan máu cao hơn (dự đoán mạnh37) 
 
• FeNO cao37 
 
Tác dụng phụ: phản ứng tại chỗ tiêm; bạch cầu ái toan máu tạm thời  
 

Thử nghiệm ban đầu đề xuất: ít nhất 4 tháng 
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 Đánh giá đáp ứng thử nghiệm ban đầu với điều trị đích 
bổ sung loại 2   

• Hiện nay, không có tiêu chí nào được xác định rõ cho đáp ứng tốt, nhưng cần 

xem xét cơn kịch phát, kiểm soát triệu chứng, chức năng hô hấp, tác dụng phụ, 

cường độ điều trị (bao gồm cả liều OCS), và sự hài lòng của bệnh nhân 
 
• Nếu đáp ứng không rõ ràng, hãy xem xét việc mở rộng thử nghiệm đến 6-12 

tháng L 
 
• Nếu không có đáp ứng, ngừng điều trị sinh học và xem xét việc chuyển sang 

một thử nghiệm liệu pháp đích loại 2 khác, nếu có và bệnh nhân đủ điều kiện 

; đánh giá đáp ứng như trên  
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CHI TIẾT  
Quản lý và theo dõi điều trị hen nặng 
 
Chăm sóc bởi HỢP TÁC GIỮA CHUYÊN KHOA VÀ BÁC SĨ ĐA KHOA  

7 Đánh giá đáp ứng và ý nghĩa cho việc điều trị 

 
Đánh giá đáp ứng của bệnh nhân về điều trị sinh học bổ sung sau 3-4 tháng, và 

mỗi 3-6 tháng  cho việc chăm sóc liên tục, bao gồm:   
• Hen: kiểm soát triệu chứng, ví dụ Test Kiểm tra Hen (ACT), Bảng câu hỏi Kiểm 

soát Hen (ACQ); tần suất và mức độ nghiêm trọng của cơn kịch phát (ví dụ như 

OCS cần thiết không), chức năng hô hấp 

• Bệnh đồng mắc loại 2, ví dụ như polyp mũi, viêm da thể tạng (dị ứng) 
• Thuốc: cường độ điều trị, bao gồm cả liều OCS, tác dụng phụ, khả năng chi trả 

• Sự hài lòng của bệnh nhân 
 

 Nếu bệnh nhân phản ứng tốt với điều trị mục tiêu loại 2  
Đánh giá lại sự cần thiết cho mỗi loại thuốc hen mỗi 3-6 tháng ,  nhưng không 
ngừng điều trị thuốc hít hoàn toàn. 
 
Thứ tự giảm hoặc chấm dứt các phương pháp điều trị bổ sung phụ thuộc vào lợi 

ích quan sát được khi bắt đầu, các yếu tố nguy cơ của bệnh nhân, tác dụng phụ 

của thuốc, chi phí, và sự hài lòng của bệnh nhân. 
 
Đối với phương pháp điều trị bằng đường uống, trước tiên xem xét việc giảm 

dần hoặc dừng OCS, vì tác dụng phụ đáng kể của nó. Việc giảm dần có thể được 

hỗ trợ bởi việc giám sát kiểm soát triệu chứng bằng Internet và FeNO.39 Theo dõi 

bệnh nhân cho nguy cơ ức chế tuyến thượng thận, và cung cấp cho bệnh nhân và 

BS đa khoa lời khuyên về sự cần thiết sử dụng thêm corticosteroid lên đến 6 tháng 

trong quá trình chấn thương, bệnh tật hoặc phẫu thuật sau khi chấm dứt OCS dài 

hạn. Tiếp tục đánh giá sự hiện diện của bệnh loãng xương và xem xét việc cần 

thiết cho các chiến lược phòng ngừa bao gồm dùng bisphosphonates.40 
 
Đối với phương pháp điều trị hít, xem xét việc giảm liều ICS sau 3-6 tháng, 

nhưng không ngừng điều trị hít hoàn toàn. Hiện tại, lời khuyên được đồng thuận 

là tiếp tục ICS ít nhất là liều trung bình. Bệnh nhân cần được nhắc nhở về tầm 

quan trọng của việc tiếp tục thuốc hít. 
 
Đối với phương pháp điều trị sinh học, tư vấn đồng thuận hiện nay là, nói chung, 
một bệnh nhân có phản ứng tốt không nên xem xét rút lui thử nghiệm tác nhân 
sinh học cho đến sau ít nhất 12 tháng điều trị, và chỉ nếu bệnh hen vẫn còn được 
kiểm soát tốt bằng phương pháp điều trị ICS liều trung bình, và (đối với hen dị 

ứng) không có tiếp xúc với dị ứng nguyên đã được ghi nhận trong hồ sơ trước đó 
. Có một số nghiên cứu giới hạn về việc ngừng liệu pháp sinh học,41,42 trong đó 

cho thấy kiểm soát triệu chứng trở nên xấu đi và/hoặc cơn kịch phát tái diễn ở 
nhiều (nhưng không phải tất cả) bệnh nhân sau khi chấm dứt liệu pháp sinh học.  
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 Nếu bệnh nhân KHÔNG đáp ứng tốt với bất kỳ phương pháp 
điều trị đích loại 2 nào:  

Xem xét những điều cơ bản cho các yếu tố góp phần vào các triệu chứng, cơn 
kịch phát và chất lượng sống kém (xem Phần 2): chẩn đoán, kỹ thuật hít, tuân thủ, 
các yếu tố nguy cơ có thể điều chỉnh và yếu tố khởi phát bao gồm hút thuốc lá và 
phơi nhiễm môi trường tại nhà hoặc tại nơi làm việc, bệnh đồng mắc bao gồm cả 
béo phì, tác dụng phụ của thuốc hoặc tương tác thuốc, các vấn đề kinh tế xã hội 
và sức khỏe tâm thần. 

Xem xét các kiểm tra bổ sung (nếu chưa được thực hiện): CT ngực độ phân 
giải cao; kiểm tra đờm để xác nhận các kiểu hình viêm, xem xét việc giới thiệu 
nếu có để có các chẩn đoán và điều kiện thay thế. 

Đánh giá lại các tùy chọn điều trị (nếu chưa được thực hiện), chẳng hạn như 
bổ sung macrolide17 liều thấp (chưa kê đơn; xem xét khả năng kháng kháng 
sinh); xem xét việc bổ sung duy trì OCS liều thấp, nhưng thực hiện các chiến 
lược như liệu pháp thay thế ngày và thêm vào Bisphosphonates40 để giảm thiểu 
tác dụng phụ, và cảnh báo bệnh nhân sự cần thiết điều trị bằng corticosteroid bổ 
sung trong quá trình bệnh hoặc phẫu thuật. Xem xét thermoplasty phế quản (+ 
Đăng ký). 

Ngừng phương pháp điều trị bổ sung không hiệu quả, nhưng không ngừng 
ICS hoàn toàn 

 

8 Tiếp tục hợp tác để tối ưu hóa chăm sóc bệnh nhân   
Quản lý liên tục bệnh nhân bị hen nặng liên quan đến sự hợp tác giữa bệnh nhân, 

BS đa khoa, BS chuyên khoa, và các chuyên gia y tế khác, để tối ưu hóa kết quả 

lâm sàng và sự hài lòng của bệnh nhân. 
  
Tiếp tục đánh giá bệnh nhân mỗi 3-6 tháng  bao gồm: 
 
• Các đánh giá hen lâm sàng (kiểm soát triệu chứng; cơn kịch phát; chức năng hô 

hấp) - xem Báo cáo GINA 2019 để biết thêm chi tiết 
 
• Bệnh đồng mắc16 
 
• Các yếu tố nguy cơ của bệnh nhân cho cơn kịch phát 
 
• Phương pháp điều trị (kiểm tra kỹ thuật hít và tuân thủ; cần xem xét các phương 

pháp điều trị bổ sung; đánh giá tác dụng phụ bao gồm của OCS; tối ưu hóa quản 

lý bệnh đồng mắc và các chiến lược không dùng thuốc) 
 
• Nhu cầu xã hội và tình cảm của bệnh nhân4 
 
Tối ưu hóa tần suất và nơi thăm khám lại (bác sĩ đa khoa hoặc chuyên khoa) sẽ 

phụ thuộc vào kiểm soát hen của bệnh nhân, các yếu tố nguy cơ và bệnh đồng mắc, 

và sự tự tin của họ trong việc tự quản lý, và có thể phụ thuộc vào yêu cầu của 

người chi trả tại chỗ và sự đáp ứng của bác sĩ chuyên khoa. L 
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Quản lý và giám sát điều trị hen nặng (tt) 
 

Trao đổi thường xuyên về: 
 
• Kết quả các thăm khám đánh giá (như trên) 
 
• Quan tâm của bệnh nhân  
 
• Kế hoạch hành động khi bệnh hen xấu đi hoặc các rủi ro 
 
• Thay đổi thuốc (hen và không hen); nguy cơ tác dụng phụ  
 
• Chỉ định và thông tin liên hệ để đánh giá nhanh  
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Thuật ngữ các loại thuốc điều trị hen 
Để biết thêm chi tiết, xem báo cáo đầy đủ GINA 2019 và phụ lục 
(www.ginasthma.org), thông tin sản phẩm từ các nhà sản xuất, và tiêu chuẩn đủ 
điều kiện địa phương từ người chi trả.  

Thuốc  Tác động và sử dụng Tác dụng phụ  
    

 

Thuốc kiểm soát     

Corticosteroid dạng hít (ICS)   
 ICS là thuốc chống viêm hiệu quả 

nhất cho bệnh hen. ICS làm giảm 
các triệu chứng, tăng chức năng hô 
hấp, cải thiện chất lượng cuộc sống, 
và giảm thiểu rủi ro các cơn kịch 
phát và giảm nhập viện do hen hoặc 
tử vong. ICS khác nhau về hiệu lực 
và sinh khả dụng, nhưng hầu hết 
các lợi ích được thấy ở liều thấp 
(xem Báo cáo GINA Bảng 3-6 về 
các ICS khác nhau liều thấp, liều 
trung bình và cao). 

  

  (pMDI hoặc DPI)  Hầu hết bệnh nhân sử 
dụng ICS có tác dụng 
phụ. Tác dụng phụ tại 
chỗ bao gồm nấm 
candida hầu họng và 
chứng khó nuốt; những 
điều này có thể được 
thuyên giảm khi sử 
dụng buồng đệm với 
pMDI, và súc miệng 
bằng nước và phun ra 
sau khi hít. Sử dụng 
liều cao trong thời gian 
dài tăng nguy cơ có tác 
dụng phụ toàn thân 
loãng  xương, đục thủy 
tinh thể và bệnh tăng 
nhãn áp.  

Vd. beclometasone,  
budesonide, ciclesonide,  
fluticasone propionate,  
fluticasone furoate,  
mometasone,  
triamcinolone  

  
  
  
  
  
  

   

ICS và kết hợp thuốc giãn phế quản đồng vận beta tác dụng dài    
(ICS-LABA)    

   
 

(pMDI hoặc DPI)  Khi dùng thuốc ICS liều thấp 
không kiểm soát hen tốt, bổ sung 
LABA vào ICS cải thiện các triệu 
chứng và chức năng hô hấp và 
giảm cơn kịch phát ở nhiều bệnh 
nhân, nhanh hơn so với việc gấp 
đôi liều ICS. Hai phương thức có 
sẵn: kết hợp beclometasone liều 
thấp hoặc budesonide với 
formoterol để điều trị duy trì và cắt 
cơn; và duy trì ICS-LABA liều 
thấp với SABA để cắt cơn.  

Thành phần LABA có 
thể liên quan đến nhịp 
tim nhanh, nhức đầu 
hoặc chuột rút. Không 
nên sử dụng LABA mà 
không có ICS trong hen   
vì sẽ làm tăng nguy cơ 
tác dụng phụ nghiêm 
trọng. 

Vd. beclometasone-  
formoterol, budesonide-  
formoterol, fluticasone  
furoate-vilanterol,  
fluticasone propionate-  
formoterol, fluticasone  
Propionate-salmeterol,  
và mometasone-  
formoterol    

    

Biến đổi leukotriene    
   

 

Viên nén  Nhằm đích là một phần của con 
đường viêm trong hen. Được sử 
dụng như một lựa chọn cho liệu 
pháp kiểm soát, đặc biệt ở trẻ em. 
Khi sử dụng một mình, chúng ít 
hiệu quả hơn ICS liều thấp; khi 
được thêm vào ICS, chúng 
ít hiệu quả hơn ICS-LABA. 

Ít tác dụng phụ trong 
nghiên cứu đối chứng - 
giả dược ngoại trừ xét 
nghiệm chức năng gan 
tăng với 
zileuton và zafirlukast. 

vd: montelukast,  
pranlukast, zafirlukast, 
zileuton  
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Thuật ngữ các loại thuốc điều trị hen (tt)  
 

Thuốc Tác động và sử dụng Tác dụng phụ 
   

Chromones   

(pMDI hoặc DPI) 

 Vai trò rất hạn chế trong điều trị 
hen dài hạn. Tác dụng chống 
viêm yếu, ít hiệu quả hơn ICS 
liều thấp. Yêu cầu bảo quản 
ống hít cẩn thận. 

 
ví dụ: natri  
cromoglycate và  
nedocromil natri  
  
   
Bổ sung thuốc kiểm soát   

 
 
Tác dụng phụ là không 
phổ biến nhưng bao 
gồm ho khi hít và khó 
chịu họ

 
  Kháng cholinergic tác dụng dài  
   

(tiotropium, ống hít 
sương mù, ≥ 6 tuổi)  

 Tùy chọn bổ sung ở Bước 4 hoặc 5 
bằng ống hít phun sương cho bệnh 
nhân có tiền sử cơn kịch phát, mặc 
dù đã sử dụng ICS ± LABA 

 Tác dụng phụ là không 
phổ biến nhưng bao 
gồm khô miệng. 

  
  
  

     

 Kháng IgE 
     
(omalizumab, SC, 
≥ 6 tuổi)  

 Một tùy chọn bổ sung cho bệnh 
nhân với hen dị ứng nặng không 
kiểm soát với ICS-LABA liều cao 

. Có thể được phép tự sử dụng 
(tiêm)  

 

 Phản ứng tại chỗ tiêm là 
phổ biến nhưng nhẹ. Sốc  
phản vệ hiếm. 

  
  
  

   

    

Kháng IL5/IL5R     

(Kháng IL5 
mepolizumab 

 Các tùy chọn bổ sung cho bệnh 
nhân hen nặng tăng bạch cầu ái 
toan không kiểm soát với ICS – 
LABA liều cao  

 Nhức đầu và phản ứng 
tại chỗ tiêm  là phổ biến 
nhưng nhẹ  

  
[SC, ≥ 12 hoặc ≥ 6 tuổi

 ],   
   reslizumab [IV, ≥ 18   

tuổi) hoặc kháng IL5    
thụ thể: benralizumab    
[SC, ≥ 12 tuổi]     

     

Anti-IL4R     

(dupilumab, SC, ≥ 12 

 Một tùy chọn bổ sung cho bệnh 
nhân hen nặng bạch cầu ái toan 
/loại 2 không kiểm soát với ICS- 
LABA liều cao, hoặc cần duy trì 
OCS. Cũng được chấp thuận để 
điều trị viêm da dị ứng nặng – trung 
bình. Được cho phép tự tiêm  

 Phản ứng viêm tại chỗ 
tiêm là phổ biến nhưng 
nhẹ. Tăng bạch cầu ái 
toan máu xảy ra ở 4-
13% bệnh nhân. 

  
tuổi )   
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Thuốc   Tác động và sử dụng  Tác dụng phụ 
     

Corticosteroid toàn thân   

(viên nén, dung dịch 

 Điều trị ngắn hạn (thường 5–7 
ngày ở người lớn) rất quan trọng 
trong điều trị cơn kịch phát cấp tính 
nặng có tác dụng sau 4–6 giờ. Điều 
trị corticosteroid đường uống  
(OCS) được ưa thích hơn điều trị 
bằng IM hoặc IV và hiệu quả trong 
việc ngăn ngừa tái phát. Yêu cầu 
giảm liều nếu điều trị được trong 
hơn 2 tuần. Điều trị dài hạn với 
OCS có thể được yêu cầu cho một 
số bệnh nhân hen nặng, nhưng tác 
dụng phụ là một vấn đề khó khăn 

 Sử dụng ngắn hạn: một 
số tác dụng phụ như rối 
loại giấc ngủ, GERD, sự 
thèm ăn tăng, tăng 
đường huyết, tâm trạng 
thay đổi. Sử dụng lâu 
dài: hạn chế vì tác dụng 
phụ toàn thân đáng kể ví 
dụ như đục thủy tinh thể, 
bệnh tăng nhãn áp, tăng 
huyết áp, tiểu đường, ức 
chế tuyến thượng thận, 
loãng xương. Đánh giá 
nguy cơ OCS và điều trị 
thích hợp. 

  
hoặc tiêm IM hoặc IV)   
ví dụ: prednisone,   
Prednisolone,   
Methylprednisolone,   
hydrocortisone   

   
   
   
   
   
   
   
   
   

Thuốc cắt cơn      

Thuốc giãn phế quản đồng vận beta2 tác dụng ngắn (SABA) 
(pMDI, DPI và, hiếm khi, 
dung dịch phun khí dung 
hoặc tiêm) ví dụ như 
salbutamol (albuterol), 
terbutaline 

 SABAs dạng hít giảm các triệu 
chứng và co thắt phế quản bao gồm 
trong các cơn kịch phát cấp tính, và 
trước khi điều trị co thắt phế quản 
do hoạt động thể lực. SABA chỉ 
nên được sử dụng khi cần thiết ở 
liều thấp nhất và tần suất theo yêu 
cầu. 

 Run tay và nhịp tim 
nhanh thường được báo 
cáo khi sử dụng SABA 
thời gian đầu. Dung nạp 
để sử dụng thường 
xuyên phát triển nhanh 
chóng. Sử dụng quá mức 
hoặc phản ứng xấu cho 
thấy việc kiểm soát hen 
kém  

  
  
  
  
  

   
   

   
     

ICS-formoterol liều thấp    

(beclometasone 

 

Đây là thuốc cắt cơn dành cho bệnh 
nhân được yêu cầu điều trị duy trì 
và cắt cơn. Nó làm giảm nguy cơ 
cơn kịch phát so với sử dụng 
SABA, và tác dụng kiểm soát triệu 
chứng tương tự 

 

Như ICS-LABA ở trên   
formoterol hoặc    
budesonide-formoterol)    

    
    
    
     

Thuốc kháng cholinergic tác dụng ngắn   

 
 
 (pMDI hoặc DPI) ví dụ: 
ipratropium bromide, 
oxitropium bromide. Có 
thể kết hợp với SABAs. 

 

  Sử dụng lâu dài: ipratropium là 
một thuốc giảm triệu chứng ít hiệu 
quả hơn SABA. Sử dụng ngắn hạn 
trong hen cấp tính: ipratropium hít. 
Thêm vào SABA làm giảm nguy cơ 
nhập viện 

 

Khô miệng hoặc   
  có vị đắng. 
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Lời cảm ơn 
 
Các hoạt động của sáng kiến hen toàn cầu được hỗ trợ bởi công việc của các thành viên của 
Hội đồng quản trị GINA và Ủy ban (được liệt kê dưới đây). Các thành viên của các ủy ban 
GINA hoàn toàn chịu trách nhiệm về các báo cáo và khuyến nghị trình bày trong này và 
các ấn phẩm khác của GINA. GINA cộng tác với Tomoko Ichikawa, MS (Viện Thiết kế 
Giao hàngY tế, Đại học Illinois tại Chicago, Hoa Kỳ) và Hugh Musick, MBA (Viện Thiết 
kế Giao hàngY tế, Đại học Illinois tại Chicago, Hoa Kỳ) trong việc phát triển Sổ tay hướng 
dẫn Bệnh hen khó điều trị này. Chúng tôi cảm ơn Alan Kaplan, Ewa Nizankowska-
Mogilnicka, Ngô Quý Châu, Ruxandra Ulmeanu, Elisabeth Bel và Sally Wenzel vì những 
đóng góp giá trị của họ cho Sổ tay hướng dẫn. 
 

Ban Giám đốc GINA (2019) 
Louis-Philippe Boulet *, Canada, Chủ tịch; Eric Bateman, Nam Phi; Guy Brusselle, Bỉ; 
Alvaro Cruz *, Brasil; J Mark FitzGerald, Canada; Hiromasa Inoue, Nhật Bản; Jerry 
Krishnan *, Mỹ; Mark Levy, Vương Quốc Anh; Jiangtao lin, Trung Quốc; Søren Pedersen, 
Đan Mạch; Helen Reddel *, Úc; Arzu Yorgancioglu *, Thổ Nhĩ Kỳ. 
 

Giám đốc chương trình GINA: Rebecca Decker, Hoa Kỳ  
Ủy ban khoa học Gina (2019) 
Helen Reddel, Úc, chủ tịch; Leonard Bacharier, Mỹ; Eric Bateman, Nam Phi; Allan Becker, 
Canada; Louis-Philippe Boulet, Guy Brusselle, Bỉ; Roland Buhl, Đức; Louise Fleming, 
Vương Quốc Anh; Johan de Jongste, Hà Lan; J Mark FitzGerald, Canada; Hiromasa Inoue, 
Nhật bản; Fanny Wai-San ko, Hồng Kông; Jerry Krishnan, Hoa Kỳ *; Søren Pedersen, Đan 
Mạch; Aziz Sheikh, Vương Quốc Anh. 
 

Ủy ban thực hiện và phổ biến GINA (2019) 
Mark Levy, Vương Quốc Anh, Chủ tịch; Các thành viên khác được đánh dấu hoa thị (*) ở 
trên. 
 

Các ấn phẩm của GINA 
• Chiến lược Toàn cầu về Quản lý và Phòng ngừa Hen (2019). Báo cáo này cung cấp 

một cách tiếp cận tích hợp cho bệnh hen có thể được điều chỉnh cho nhiều hệ thống y tế. 
Báo cáo có định dạng thân thiện với người dùng với nhiều bảng tóm tắt thực tế và biểu đồ 
để sử dụng trong thực hành lâm sàng. Nó được cập nhật hàng năm. 

• Phụ lục Trực tuyến GINA (2019). Thông tin chi tiết để hỗ trợ các báo cáo chính của 
GINA. Cập nhật hàng năm. 

• Sổ tay Hướng dẫn Quản lý và Phòng ngừa Hen cho Người lớn và Trẻ em trên 5 tuổi 
(2019). Tóm tắt cho các nhà cung cấp dịch vụ y tế ban đầu, được sử dụng cùng với các 
báo cáo chính của GINA. 

• Sổ tay Hướng dẫn Quản lý và Dự phòng Hen ở Trẻ em dưới 5 tuổi (được Cập nhật 
vào năm 2019). Một bản tóm tắt thông tin chăm sóc bệnh nhân hen hoặc thở khò khè lứa 
tuổi mẫu giáo, được sử dụng kết hợp với các báo cáo chính của GINA. 

• Chẩn đoán Chồng lấp Hen -COPD (2018). Đây là một bản sao độc lập của chương 
tương ứng trong Báo cáo chính của GINA. Nó được đồng xuất bản bởi GINA và GOLD 
(Sáng kiến Toàn cầu cho Bệnh Phổi Tắc nghẽn Mãn tính, www.goldcopd.org). 

• Hỗ trợ thực hành lâm sàng và các công cụ thực hiện có sẵn trên trang web của GINA 
www.ginasthma.org 

 

Các tài liệu khác cho bệnh hen nặng 
Bộ công cụ hen nặng - Trung tâm Xuất sắc Úc về Bệnh Hen nặng 
https://Toolkit.severeasthma.org.au/ 
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