Liéu phap khang viém giam triéu chirng —
Hiéu qua, an toan va kinh té trong diéu tri Hen phé quan
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Khoa kham bénh — Bénh vién Pai hoc Y Ha NOI
Nguyén Giang vién chinh Trurong Pai hoc Y Ha Noi



NOi dung

 Thwe trang quan ly hen trén I1am sang tai Viét Nam va thé gidi
« Khuyén céo diéu tri cac bac hen theo BYT va GINA 2022

« Ap dung liéu phap khang viém gidm triéu chirng trong quén ly hen trén thuc

hanh lam sang

» Tinh kinh té cla liéu phap khang viém giam triéu chirng trong quan ly hen



« Bé&nh nhan ty ra nha thuéc mua salbutamol xit,
udng; thAm chi corticoid udng dé tri con kho thé

« B&nh nhan hen bé thudc diéu tri duy tri, chi st dung Salbutamol cat con

« Xjt rat nhiéu Sabutamol trwdc khi di kham, nhap vién, nhap cap ctru
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Tai Viét Nam, bénh nhan hen thi@U kién thirc vé bénh
va nhan thurc sai vé corticoid hit?

Hiéu biét vé bénh ly hen'

83.5% bénh nhan
hiéu biét kém vé hen

16.20%
Tot Kha tbt

B BJ cau héi tw x&r tri hen

e 52% BN tuyén bd hen c6 thé chira khoi
*  30% nham lan gitra thubc kiém soat va cat con
*  68% mo ta sai vé ki thuat hit

83.50%

Kém

Liéu phap duy tri ICS khong c6 tac dung ngay lap tlec:?
0 Khéng hiéu vai tro ctaa thuéc duy tri

O Khéng cam thay can dung thudc khi khéng cé triéu
chirng

« Rao can tdm ly mang tén “Noi so’ hai !’
steroid’%

- So tac dung phu Lt

- So nghién thubc ' /

- BAt tién vi phai dung hang ngay, quén dung
thube ——

W) Tri hoan ting béc diéu tri va kém tuan tha diéu tr?

1. Vinh Nhu Nguyen, International Journal of General Medicine 2018:11 81-89; 2. JOURNAL OF ASTHMA. https://doi.org/10.1080/02770903.2020.1761382


Presenter Notes
Presentation Notes
Ca bệnh này cũng phản ảnh một thực trạng phổ biến tại Việt Nam. Đó là BN hen thiếu kiến thực về bệnh, và nhận thức sai về vai trò của thuốc corticoid hít trong điều trị duy trì hen. Cụ thể, có tới 83.5% bệnh nhân hen hiểu biết kém về bệnh hen, Và
52% bệnh nhân tuyên bố hen có thể chữa khỏi
30% nhầm lần giữa thuốc kiểm soát và cắt cơn
68% mô tả sai kĩ thuật hít
Bên cạnh đó, liệu pháp duy trì ICS không có tác dụng ngay lập tức nên BN cũng không cảm thấy cần dùng thuốc khi không có triệu chứng, đặc biệt khi BN không hiểu vai trò của các thuốc điều trị duy trì được kê toa
Đồng thời, nhiều BN mang rào cản tâm lý “Nỗi sợ hãi steroid”2: 
Sợ tác dụng phụ
Sợ nghiện thuốc
Bất tiện vì phải dụng hàng ngày, quên dùng thuốc
Chính vì những lý do trên mà nhiều BN trì hoãn hay bỏ điều trị, hay tìm sang các phương pháp “Đông y” được quảng cáo là trị “dứt bệnh” do không hiểu được bản chất bệnh hen và vai trò thuốc duy trì



Thwce trang s dung thudc cat con SABA tai Viét Nam

; Patient Survey  Khdo sat thuc trang st dung thuoc dong vén beta-2 tac dung ngan
‘/‘ @Pharmacy  tai c4¢ nha thuée & Viét Nam'

¢ 680/0 BN hen da mua = 3 binh SABA trong nam vira

.o qua
Thurc trang Igié’m soat hen theo khuyén céo cua QINA tai
Viét Nam: két qua so b tir nghién ctru “Vi la phoi khoe™
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1.'Y Hoc TP. Hb Chi Minh * Tap 25 * S6 4 * 2021; 2. Tap chi Y hoc lam sang S6 124 (11 - 2021)
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S dung = 3 SABA ciing la tinh trang phd bién trén toan thé gidi
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SABA = short-acting B,-agonist; SABINA = SABA use IN Asthma.

Country percentages are rounded to the nearest whole number; Reference category is 0-2 SABA canisters/year for Sweden, Germany, Italy'; Reference category is 1-2 SABA canisters/year for United Kingdom, Canada, France, Spain, Netherlands,
United States, Poland.? 2Range from Nova Scotia (63%) and Alberta (47%)?; "Range from US Commercial (33%), US Medicare (39%), US Medicaid (47%);? °In Italy, patients may obtain SABA without prescriptions so SABA prescription data may
underestimate overuse which was found to be 9% per preliminary analysis.! Updated analyses show overuse to be 32% from IQVIA longitudinal patient database of general practitioners evaluating SABA prescriptions and 52% from IQVIA survey of
200 retail pharmacies detailing SABA purchases with/without a prescription, both methods excluding patients with no SABA during the first year of follow-up*; 9Gulf cluster includes United Arab Emirates, Kuwait and Oman.

1. Janson C, et al. Adv Ther. 2020;37(3):1124-1135; 2. Quint JK, et al. Presented at: IPCRG 10t Virtual World Congress; 6-8 May 2021; 3. Quint JK, et al. J Allergy Immunol Pract. 2021; 4. Di Marco F, et al. Adv Ther. 2021;8:3816-3830; 5. Bateman
ED, et al. In press. Eur Respir J. 2021.




Tuan tha kém v&i diéu tri duy tri cling la tinh trang pho bién
trén toan thé gioi

BN hen trung binh - nang cling . REAUSERS] Tinh hinh sir dyng thubc didu tri duy tri tai chau A

N= 5504 bnh nhan hen & My ..tuan thu dieu tri kem 100%
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Time to Discontinue _ | cN
ul take it every day u| take it some days, but others | do nat

] take it only when | have symptoms @l used to take it, but now | do not
| never take it

chicé 14% BN sz dung thuoc duy tri hang ngay

Chishalm A NP Prim Care Fespr Med 2017 Jan 527, 16068

Ad IrerencT.and persistance with ﬂulitasonegmpionate,fsa Imeteral combinationtherapy.
T Alergy Clin Immunal, 2006 Oct; 118[4):399-504



« Hen khéng dwoc kiém soat’ 1 1
. Dot kich phat hen doi i - RN

SABA LABA ICS-LABA ICS-LABA ICS-LABA+LAMA ICS-LABA+LAMA NONE

dung OCS, nhép Cép CL’JJU, (SPONT) (SPONT) (SPONT) + MONOCLONAL
~n A 2 )
nhap vien > 50% bénh nhan nhap cap ciu 13
dang diéu trj véi SABA don déc
hoac khong diéu tri thuoc?

1. NV Tho, LTT Lan et al. Public Health Action 2012;2:181-185 2. Williams LK, et al. J Allergy Clin Immunol 2011;128(6):1185.e2-1191.e 3. Barmparesso, Z (2020) The majority of patients
that suffer an asthma attack at the Emergency Room (ER) are mild asthmatics. ERS 2020. virtual conference. E-POSTER Nr 4012



Presenter Notes
Presentation Notes
… dẫn tới hệ quả HEN không được kiểm soát, BN phải trải qua đợt kịch phát đòi hỏi dùng OCS, phải nhập viện, nhập cấp cứu. dụng SABA quá mức và vào đợt kịch phát hen cần dùng corticosteroid đường uống hoặc nhập viện. 
HƠN 50% 50% BN hen nhập viện cấp cứu: chỉ điều trị với SABA ĐƠN ĐỘC hoặc KHÔNG điều trị thuốc duy trì



Nhirng thay déi chinh nam 2019 (04

AsTpns

GINA 2019: a fundamental change in
asthma management

Treatment of asthma with short-acting bronchodilators(alone]is no longer
recommended for adults and adolescents

Vi Iy do an toan, GINA khong khuyén cdo diéu tri SABA don djc & bénh nhdn
hen vi thanh nién va nguoi truong thanh. Dé giam dot kich phadt nang, bénh nhan
hen nén duoc diéu tri lieu phdap chira ICS hang ngay hodac theo triéu chirng

GINA 2020: tiép tuc cé nhirng bang chirng ting hd khuyén cao 2019 trén hen nhe

© Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.org



Presenter Notes
Presentation Notes
Chính vì vấn đề an toàn liên quan đến sử dụng thuốc cắt cơn SABA mà từ GINA 2019 GINA không khuyến cáo điều trị SABA đơn độc ở bệnh nhân hen vị thành niên và người trưởng thành. Để giảm đợt kịch phát nặng, bệnh nhân hen nên được điều trị liệu pháp chứa ICS hàng ngày hoặc theo triệu chứng.
Và sau đó GINA 2020 tiếp tục có những bằng chứng ủng hộ khuyến cáo 2019 trên hen nhẹ.


Ngwoi Ion & Tre vi
thanh nién 2 12 tuoi

Ca thé hoa diéu tri hen
Panh gia, diéu chinh, xem lai
dap ng diéu tri theo nhu cau
cua tirng bénh nhan

Khang dinh lai chdn doan néu cén WITlA7,,
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Kiém soét triéu chimng

Céc yéu t6 nguy co co thé thay déi (bao gébm
CNHH)

Bénh ly méc kém

Gl Op
nod

ASTuM S
7 thuat hit va sw tuan thua

Triéu chieng
Dot kich phat

Téac dung phu s & 2 2 s pa IR
Chire néng hé hép - Xtr ly céc yéu to nguy co co thé thay doi va bénh ly mac kem

bénh nhan ' Thuéc diéu tri hen (tdng hodc gidm gitra cac track)

r ra thich va muc tiéu cta bénh nhan
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kich phé? SF; ?/é’i SASIJBA?/ ' THUOC CAT CON: lieu thap ICS/Formoterol khi can

4 Track 2 )
va GIAM TRIEU CHU'NG (CAT CON) THAY THE
 Trwdc khi can nhac diéu tri véi thudce gidm triéu chirng 1a SABA can danh gia kha nang
tuan tha voi diéu tri kiém soat hang ngay clia bénh nhan
. Diéu tri v&i SABA chi nén duoc Iwva chon néu ICS/Formoterol khdng sén c6 hodc khéng
uwac chap nhan... ...va chi khi BN khéng cé tién str dot kich phat Y,
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GINA 2022, Box 3-5A © Global Initiative for Asthma,


Presenter Notes
Presentation Notes
Thay vào đó, GINA khuyên cáo ICS/Formoterol là thuốc kiểm soát và giảm triệu chứng ưu tiên trong điều trị tất cả 5 bậc hen. Việc sử dụng ICS/Formoterol là thuốc cắt cơn giúp giảm nguy cơ đợt kịch phát tốt hơn so SABA
Việc sử dụng SABA là thuốc cắt cơn trong điều trị hen chỉ là lựa chọn thay thế. GINA cũng nhấn mạnh: 
Trước khi cân nhắc điều trị với thuốc cắt cơn là SABA thì cần đánh giá khả năng tuân thủ với điều trị kiểm soát hàng ngày của bệnh nhân và 
Chỉ sử dụng SABA là thuốc giảm triệu chứng (Cắt cơn) trong trường hợp KHÔNG CÓ ICS/Formoterol hoặc khi BN không có tiền sử đợt kịch phát. 


- Quy trinh 1am sang chan doan va diéu trj hen phé quan & nguwoi I&n
va tré em = 12 tudi — BYT 2021

Trwére khi bat dau diéu tri kiém soat Sau khi bat dau diéu tri kiém soat
« Lwu lai cac bang chirng dé chan doan hen « Danh gia dap ng ctia ngwoi bénh sau 2-

3 thang hodc s&m hon tiy mirc dd cap

« Ghi lai mdc kiém soat triéu chirng va cac yéu Ky o
thiét trén lam sang

td nguy co cia ngwdi bénh, bao gobm chire

nang phoi + Xem xét viéc diéu trj tiép theo va cac van
- Xem xét cac yéu td anh hwéng dén viéc lya dé xt tri then chot khac

chon diéu tri, bao gom kha nang tuan - Ha bac diéu tri khi viéc kiém soat tét

tha véi thuoc kiém soat néu cat dwoc duy tri trong 3 thang

con bang SABA - Danh gia viéc str dung thuéc cat
« Pam bao rdng ngwdi bénh co thé st dung con SABA moi lan tai kham aé

thudc hit dung ky thuat tranh tinh trang bénh nhan st dung qua

P . . ’ > N . L -
. S4p x&p lich hen cho Ian tai kham muwc SABA (=3 binh xit 200 liéu /nam)

Quy trinh 1am sang chan doan va diéu tri hen phé quan & nguoi Ion va tré em = 12 tudi — BYT 2021


Presenter Notes
Presentation Notes
Những hướng dẫn này cũng đã được đề cập trong Quy trình lâm sàng chẩn đoán và điều trị hen phế quản ở người lớn và trẻ em ≥ 12 tuổi của Bộ Y tế năm 2021, cụ thể:
-   Thứ nhất, trước khi bắt đầu điều trị duy trì hen thì các BS đánh giá khả năng tuân thủ với thuốc kiểm soát nếu cắt cơn bằng SABA. Vì rất dễ dàng BN sẽ bỏ thuốc điều trị duy trì, và chỉ sử dụng SABA và đảm bảo người bệnh có kỹ thuật hít chính xác
Và sau khi khởi trị cần đánh giá đáp ứng sau 2-3 tháng; nếu lựa chọn SABA là thuốc cắt cơn trong điều trị hen thì mỗi lần BN tái khám thì BS cần phải hỏi xem BN đang sử dụng thuốc cắt cơn SABA như thế nào? 



Tai sao phai danh gia si dung SABA khi diéu tri v&i liéu
phap truyén thong???

Vi sao ICS/Formoterol la Iwa chon Ia thuﬁSc kiém soat va
giam triéu chirng (cat con) wu tién cho tat ca 5 bac hen?



Tai sao phai danh gia sir dung SABA khi diéu tri vé&i liéu phap truyén thong???

Trigu chirng Str dung SABA thwdng xuyén, tham chi trong 1 — 2 tuan, /ién quan’=3
m GIAM
- Lwong thu thé beta®
Dan dén s Tac dung bao vé phé quan
dung SABA Pap &ng gian phé quan
thwdng xuyén

hon

S~~~

& dung thudc giam
triéu chirng (cat con)

TANG
Phan (rng qua mirc dwdng tho,
Pap wng di rng
Viém dwong théd theo kiéu tdng eosinophil

Viém
khong kiém soat

« 2 3 binh SABA/nam lién quan dén tang nguy co’ dot kich phat nang
(Stanford, AAAI 2012; Nwaru, ERJ 2021)

/_é- ALY e " A X v >

<=+ 212 binh SABA/nam lién quan dén tang nguy co’ ttr vong
(Suissa, AJRCCM 1994; Nwaru, ERJ 2021)

1. Aldridge RE et al. Am J Respir Crit Care Med. 2000;161:1459-64; 2. Hancox RJ et al. Respir Med. 2000;94:767—-71; 2. Bhagat et al. J Allergy Clin Immunol. 1996;97:47-52


Presenter Notes
Presentation Notes
Vì sao GINA và Bộ Y tế đều nhấn mạnh việc đánh giá sử dụng thuốc cắt cơn SABA khi điều trị với liệu pháp truyền thống như vậy?
Thông thường khi có triệu chứng BN tìm đến SABA để cắt cơn, nhưng SABA không điều trị được nền viêm trong hen, nên nền viêm tiếp tục gia tăng, và hệ quả triệu chứng lại tăng lên, BN lại tăng sử dụng SABA. Vòng lặp cứ tiếp diễn cho đến khi vào cơn cấp.
Sử dụng SABA thường xuyên, thậm chí chỉ trong 1-2 tuần đã cho thấy có liên quan đến:
Giảm tác dụng bảo vệ phế quản và Đáp ứng với thuốc giãn phế quản
Bên cạnh đó, sử dụng thường xuyên SABA liên quan tăng phản ứng quá mức đường thở và viêm đường thở theo kiểu tăng eosinophil
Và các dữ liệu cho thấy nếu sử dung:
≥ 3 bình SABA/năm liên quan đến tăng nguy cơ đợt kịch phát nặng 
Và thậm chí tử vong nếu BN hít ≥ 12 bình SABA/năm



.

KHO'I TRI

Hen ngwi I&n hoac tré vi thanh nién >12 tubi

Track 1 duoc wu tién néu bénh nhén cé kha ndng tuén thd kém véi thube kiém soét

chira ICS hang ngay duoc khuyén céo ngay ca khi céc triéu chirng khéng thuong

xuyén, vi né lam gidm nguy co dot cdp ndng va nhu céu diéu tri OCS.

Triéu ching hau
hét cac ngay,

Triéu chirng
hang ngay hoac
thire gidce vi hen

> 1 14n/tuén va

4 %
IS

1 dot OCS ngén cé
thé can cho BN hen
khong kiém soat mirc
dé nang

- Triéu ching it hozc thirc gidc vi co CNP thap
banh gia Bat dau hon 4-5 hen 2 1 lan/tuan
ban d3u: véi: ngay/tuan Bac 5
Bac 4 Thém LAMA
i . L Bac 3 i i Chuyén danh gia
« Xac nhan chan doan THUPC KIEM SOAAT va . Dl th&p ICS- :_(l:esu_;;?rr:]%tt:gt:duy kiéuyh‘lnh + ang-IgE,
CAT CON UU TIEN Bac1-2 formoterol duy tri trl anti-IL5/5R, antilL4R

* Triéu chirng va cac
YTNC c6 thé thay dbi,
bao gdm CNP

Lieu thap khi can ICS-formoterol Can nhic lidu cao

ICS/Formoterol

St dung ICS/Formoterol |a
thudc cat con gitp gidm nguy
co dot kich phat so véi SABA

« Bénh dbng mac THUOC CAT CON: liéu thap ICS/Formoterol khi can

* Ky thuét hit va tuan

tha diéu tri TS IO
+ Sy wa thich cia BN T g o5 1 dot OCS ngan co thé
va muc tidu Triéu ching Triéu chirng hau thirc giéc Yi hen can cho BN hen khong
| nhidu hon 2 hét cac ngay, 2 1 lan/tuan va kiem soat mirc do
o ngay/thang hoéc thirc giac vi c6 CNP thap nang
Trigu chirng it nhung < 4-5 hen = 1 [an/tuan X
T 2 ay/tuan Bac3
‘ ngay/thang ngay Thém LAMA
. va E—— Béc 4 Cbuyén danh gia
CAT CON THAY THE ac o Liéu trung binh/cao  ki€u hinh + anti-IgE,
Trwéc khi can nhac diéu tri voi Bac 2 Lieu thap ‘ ICS/LABA duy tri anti-IL5/5R, anti-
thudc cat con 1a SABA can Bac 1 Liéu thép ICS duy ICS/LABA duy tri IL4R
danh gia kha nang tuan thu voi ICS khi dung SABA  tri Can nhac liéu cao
ICS/LABA

diéu tri kiém soat hang ngay

cGia bénh nhan THUOC CAT CON: SABA khi can

© Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.org

GINA 2022, Box 3-4Bi


Presenter Notes
Presentation Notes
Bên cạnh đánh giá sự tuân thủ điều trị thì các BN cần phải đánh giá thêm bệnh đồng mắc, kĩ thuật hít,… trước khi lựa chọn khởi đầu điều trị cho BN 
Vậy cụ thể, chúng ta sẽ phân bậc hen và lựa chọn điều trị như thế nào với track 1sử dụng ICS/FORM là thuốc kiểm soát và cắt cơn trên cả 5 bậc hen:
BN hen nhẹ (bậc 1-2): tức có triệu chứng < 4-5 ngày/tuần đều chỉ dùng liều thấp ICS/FORM khi cần: tức BN sẽ mang theo Symbicort 160/4.5 mcg sử dụng mỗi khi có triệu chứng
Từ bậc 3: Triệu chứng hầu hết các ngày, hoặc thức giấc vì hen ≥ 1 lần/tuần BN sẽ điều trị duy trì với ICS/FORM liều thấp duy trì và cắt cơn khi cần – tức 1 ống Symbicort 160/4.5 mcg sử dụng duy trì sáng 1 hít x chiều 1 hít , hoặc 1 hít/ngày và khi cần
Ở bậc 4: Triệu chứng hàng ngày hoặc thức giấc vì hen ≥ 1 lần/tuần & Chức năng phổi thấp:  BN tăng gấp đôi liều ICS/FORM duy trì: sáng 2 hít x chiều 2 hít và thêm 1 hít khi cần
Ở bậc 5 thì BN có thể cần thêm các liệu pháp điều trị khác như LAMA, thuốc sinh học
Với lựa chọn SYMBICORT duy trì và cất cơn thì toàn bộ 5 bậc BN chỉ sử dụng trên 1 ỐNG THUỐC hoặc 1 LOẠI DỤNG CỤ HÍT, tránh nhầm lẫn và tăng tuân thủ điều trị hen


Tai sao lieu phap BUD/FORM khang viém gié‘m trieu
chirng la lwa chon wu tién trong quan ly 5 bac diéu tri hen?



Presenter Notes
Presentation Notes
Liệu pháp BUD/FORM kháng viêm giảm triệu chứng được GINA khuyến cáo là lựa chọn ưu tiên trong quản lý hen. Vậy các căn cứ và bằng chứng khoa học dẫn tơi sự thay đổi này là gì?


Dién tién sinh bénh hoc cua hen va co’ s& khoa hoc cua
ICS/formoterol khang viém giam triéu chirng trong diéu tri hen?'-3

C6 ding veé sinh bénh
hoc, diéu tri thuéc?

Thudc cat con
la SABA ?

Thudc cat con 1a
ICS/Formoterol? 4

BN v&i triéu chirng khong kiém
soat va BN hen véi dot kich
phat cung cé:

Giup giam triéu chirng ngay lap tirc

Tac dung khang viém nhanh dé ngén ngtra tac
nghén dwong thé va triéu chirng theo sau, va
gidm nguy co dot kich phat 56

+ Triéu chirng giébng nhau

o Khé the «
Sinh ly bénh giong nhau Kho khé «

Khac nhau vé tan suét va cwéong Ning ngwc  «
do cac triéu chirng Tang tiét dom G

. L = ol , > Nguyén nhan goc ré cia
Con kich phat Bieu hien tren NN - bénh, né&n viém man tinh
(0 4 !c p a lam sang wong the va | Cac cytokine tién viém

R | tién trién triéu | oy : ‘
Bieu hién trén |\ chieng 2 mid . X Cac té bao tién viém

lam sang ' ' > Nguyén nhan goc ré nén
viém trong do't kich phat

1. Busse et al. J Allergy Clin Immunol. 2007 Nov;120(5 Suppl):S94-138.
2. Ishmael FT. J Am Osteopath Assoc. 2011 Nov;111(11 Suppl 7):511-7.
3. Papadopoulos et al. Allergy. 2012 Aug;67(8):976-97

Hién tuong sinh ly

4. Global Initiative for Asthma. Global Strategy for Asthma Management and Prevention, 2017. Available from: www.ginasthma.org bénh SABA = Short_acting Bz_agonist
5. Engel T, et al. Single-dose inhaled budesonide in subjects with chronic asthma. Allergy 1991;46:547-553 Form = Formoterol
6. Gibson PG, et al. Acute anti-inflammatory effects of inhaled budesonide in asthma: a randomized controlled trial. Am J Respir Crit Care Med 2001; 163:32-36

ICS = Inhaled corticosteroid


Presenter Notes
Presentation Notes
Để hiểu rõ hơn cơ sở khoa học của ICS/FORM kháng viêm giảm triệu chứng trong hen thì chúng ta cùng nhìn lại sinh bệnh học của hen cung như diễn tiến đợt kịch phát hen
Hen là bệnh lý viêm mạn tính đường thở, và viêm cũng là nguyên nhân gốc rễ của đợt kịch phát hen.
Các cytokine tiền viêm, các tế bào tiền viêm gây ra co thắt cơ trơn phế quản, phù nề niêm mạc và tiết nhầy
Biểu hiện trên lâm sàng là khó thể, khò khè, nặng ngực, tăng tiết đàm.
Và khi gặp các yếu tố kích thích dẫn tới hen diễn tiến xấu và biểu hiện trên lâm sàng là đợt kịch phát.
Do đó, khi hen diễn tiến xấu nếu chỉ sử dụng SABA là thuốc giảm triệu chứng thì không giải quyết được phần “gốc rễ” của bệnh là nền viêm trong hen: SABA chỉ giúp giãn cơ trơn phế quản
Nhưng nếu sử dụng ICS/Formoterol là thuốc giảm triệu chứng (thuốc cắt cơn) thì sao? Nhờ thành phần Formoterol là 1 LABA nhưng khởi phát tác dụng nhanh giúp giảm triệu chứng ngay lập tức. Nhưng đồng thời thành phần ICS trong phối hợp này có tác dụng “giải quyết” nền viêm nhanh giúp năng ngừa tắc nghẽn đường thở và triệu chứng, từ đó tác dụng hiệp đồng giúp gảm nguy cơ đợt kịch phát
Nếu BN trên được duy trì và hiểu cơ chế bệnh hen, tuân thủ đều đặn với ICS/FORM sẽ giúp giảm nguy cơ những đợt khó thở khiến BN tự ý đi mua Dexamethason – khiến gia tăng nguy cơ gặp tác dụng phụ toàn thân  tích lũy các đợt dùng OCS


http://www.ginasthma.org/

Hiéu qua khang viém cua Budesonide
va tac dung gian phé quan cua Formoterol

Hiéu qua khang viém cua budesonide’ Formoterol kh&i phat tac dung nhanh
nhw Salbutamol

Lwong eosinophil trong dam & nhém

. ; : W1OM cai thién dap wng phé quan 2.2 1an 30 - )
budesonide thap hon 12% so véi gia so vé&i gia duoe (p=0.002) 5 Khéi phat tac dung gian phé quan2*
dwoc (P=0.01) | >
v o 25 —
n
4 . ©
60 100 o] 20 -
5
— - o - == FORM9 ug
Q 50 =815 —a= FORM4.5 g
';" 5 é 'g =8= Salbutamol 200 ug
E 40 T £ 109 -E g 10 - =h= Salbutamol 100 ug
o - r— Placebo
2 | 3) P
= 304 T > -
0 c 5
z
e % 2 =
. 0O - -
2 | -
o T I T T T I T |
-5 0 5 10 15 20 25 30 35
0 0- ‘e . x q
Placebo BUD O BUD Thoi gian sau khi hit thuéc (phut)

FEV, tai thoi diém 3 phat sau hit thudc: : P<0.001 cho tat ca cac nhanh hoat chét so voi gia dwoc (n=36)2

1. Gibson PG, et al. Am J Respir Crit Care Med. 2001;163:32-36; 2. Seberova E. Respir Med. 2000;94:607-61


Presenter Notes
Presentation Notes
Sở dĩ SYMBICORT có được tác dụng này là nhờ 2 thành phần Budesonide và Formoterol:
- Hiệu quả kháng viêm của Budesonide: lượng eos trong đờm ở nhóm BN hít budesonide thấp hơn 12% so với với giả dược (p=0.01) và cải thiện đáp ứng phế quản gấp 2.2 lần (p=0.02). Điều này cho thấy Budesonide góp phần giảm tình trạng viêm đường thở và giảm tính tăng phản ứng quá mẫn đường thở sau khi dùng thuốc.
- Hiệu quả khởi phát tác dụng nhanh của Formoterol: là 1 thuốc giãn phế quản tác dụng dài nhưng lại có đặc tính khởi phát tác dụng nhanh tương đương salbutamol nên được sử dụng như 1 thuốc giảm triệu chứng hen (cắt cơn).
Chính vì vậy BUD/FORM vừa được khuyến để duy trì đồng thời dùng làm thuốc cắt cơn trong quản lý hen. 




Tdng quan cac nghién ctru BUD/FORM Turbuhaler
khang viém giam triéu chirng trong quan ly hen

Khang viém giam triéu chirng khi can trong hen nhe*

SYGMA 1'

BUD/FORM khang viém
giam triéu chirng vs. SABA khi

PRACTICAL*

BUD/FORM khang viém giam
triéu chirng vs. SABA khi can hoic
BUD lidu thap duy tri + SABA
trong NC nhan m¢
(* bao gom BN hen nhe dén trung binh)

Novel START3

BUD/FORM khang viém
giam triéu chirng vs.
SABA khi can hoac
BUD liéu thap duy tri + SABA
trong NC nhan m¢

SYGMA 22

BUD/FORM khang viém
giam triéu chirng vs.
BUD liéu thap duy tri + SABA
trong thiét ké NC thyc té

can hoac BUD liéu thap duy tri +
SABA

Liéu phap khang viém giam triéu chirng + duy tri trong hen trung binh dén nang?

STAY’
BUD/FORM liéu thap khang viém giam triéu chirng
+ duy tri vs. BUD liéu cao duy tri hodc
cung murc liéu BUD/FORM duy tri + SABA

STEP® STEAMS SMILE?

BUD/FORM liéu thap
khang viém giam triéu

So sanh hiéu qua cua 3 thudc
cat con (BUD/FORM khang viém
giam triéu chirng, SABA hoac
FORM ) phéi hop v&i BUD/FORM
duy tri

BUD/FORM liéu thip
khang viém giam triéu chirng +
duy tri vs. BUD liéu cao duy tri

(t bao gom BN hen nhe dén
trung binh)

chirng + duy tri vs.
BUD lieu cao duy tri

/ COMPASS?®

BUD/FORM khang viém giam triéu chirng

+ duy tri vs. ICS/LABA liéu cao duy tri +
SABA

N

AHEAD"°
BUD/FORM khang viém giam

triéu chirng + duy tri vs. mirc liéu
cao nhat FLU/SAL duy tri + SABA

v

BUD = budesonide; FLU = fluticasone; FORM = formoterol; ICS = inhaled corticosteroid(s); LABA = long-acting B,-agonist; SABA = short-acting ,-agonist; SAL = salmeterol; SYGMA = SYmbicort Given as needed in Mild Asthma.
1. O’'Byrne PM, et al. N Engl J Med. 2018;378:1865-1876; 2. Bateman ED, et al. N Engl J Med. 2018;378:1877-1887; 3. Beasley R, et al. N Engl J Med. 2019;380:2020-2030; 4. Hardy J, et al. Lancet. 2019 (ahead of print); 5. Scicchitano R, et al. Curr Med Res Opin. 2004;20:1403-1418; 6. Rabe
KF, et al. Chest. 2006;129:246-256; 7. O’'Byrne PM, et al. Am J Respir Crit Care Med. 2005;171:129-136; 8. Rabe KF, et al. Lancet. 2006;368:744-753; 9. Kuna P, et al. Int J Clin Pract. 2007;61:725-736; 10. Bousquet J, et al. Respir Med. 2007;101:2437-2446.

\ BUD/FORM Turbuhaler

khang viém giam triéu chirng
| [ Trong hen nhe

I Vs. BUD duy tri
I Vs.BUD/FORM duy tri + cat con

" Vs. ICS/LABA lidu cao duy tri


Presenter Notes
Presentation Notes
Đâu là cơ sở để GINA những khuyến cáo trên? 
Có thể khẳng định hiệu quả và an toàn của liệu pháp BUD/FORM kháng viêm giảm triệu chứng đã được chứng minh thông qua bộ dự liệu đồ sộ từ các nghiên cứu RCT, nghiên cứu đời thực đến các phân tích gộp. Cụ thể,
Trên hen nhẹ, đó là cả nghiên cứu RCTs lẫn nghiên cứu đời thực từ SYGMA 1, SYGMA 2, Novel START và PRACTICAL về hiệu quả và an toàn của BUD/FOR kháng viêm giảm triệu chứng khi cần
Trên hen trung bình –nặng, có nghiên cứu STEP, STEAM, STAY, SMILE, COMPASS, AHEAD về hiệu của của BUD/FOR kháng viêm giảm triệu chứng và duy trì


Hen nhe

Hen nhe (Hen bac 1 - 2 GINA)

« Triéu chirng it hon 4-5 ngay/tuan

e Tham chi, triéu chirng it hon 2
ngay/thang

GINA 2022

Track 1
THUOC KIEM SOAT va
CAT CON UU TIEN
Str duna ICS/Formoterol 1a thudc.
cat com gidp gidm nauy co dot
kich phat so vdi SABA

BAC1-2
Li€u thap ICS/Formoterol khi can

THUOC CAT CON: liéu thap
|CS/Formoterol khi cén.

Track 2
THUOC KIEM SOAT va
CATCON THAY THE
Trudre khi can nhac diéu tri véi thudc
cét con 12 SABA can danh gia kha
néng tuan tht voi diéu tri kiém sodt
hana naay cta bénh nhan

Lwra chon thudc kiém soat khac

TSy Tl o S M ! e M M PP PPl Mo e P o g Byl

cho tirng track

_ BAC 2
BAC1 Liéu thap ICS duy tri_
ICS ding olng SABA

THUOC CAT CON: SABA khi can

Lifu thip ICS ding ctn
EAEA; hosc LTHA han

ngdy, v& ihém HOM



.

Chwong trinh nghién ctru danh gia hiéu qua cua

BUD/FORM khang viém giam triéu chirng (khi can) trong diéu tri hen nhe

Hen nhe

SYGMA 1
(n= 3836)

Novel START
(n=668)

SYGMA 2
(n=4176)

PRACTICAL
(n=885)

Theo doi dién to

DT (naii nhidn AAD Al

Tat ca BN, nhac nh& hang

ngay, nhat ky dién tc

DT (naii nhidn AAD Al

Tat ca BN

DT (nrnii nhidn AAD Alhtina)

Tat ca BN

DT (naii nhidn AAD Al

_Céc nghién ctiru RCT va RWE danh gia hiéu qua va an toan
BUD/FORM khi can v&i:
« SABA khi can

« Liéu thdp ICS duy tri + SABA khi can
trén bénh nhan hen nhe

110 BN tai 2 trung tam nghién

clru

Tiéu chi chinh

SO tuan hen kiém soat tét

Ti 1é dot kich phat hang nam

Ti l1é dot kich phat nang hang

nam

Ti 1é dot kich phat nang hang

nam

1. O'Byrne PM et al. Trials. 2017;18:12. https://doi.org/10.1186/s13063-016-1731-4. Accessed March 4, 2019; 2. Beasley R et al. Eur Respir J. 2016;47:981-984; 3. Study ACTRN12616000377437. Australian New Zealand Clinical Trials Registry website.
https://www.anzctr.org.au/Trial/Registration/TrialReview.aspx?id=370122. Accessed March 4, 2019; 4. Fingleton J et al. BMJ Open Resp Res. 2017;4:e000217. https://bmjopenrespres.bmj.com/content/4/1/e000217.


Presenter Notes
Presentation Notes
Để đánh giá hiệu quả và an toàn của SYMBICORT dùng khi cần trên BN hen nhẹ thì một chương trình nghiên cứu bao gồm các RCT và bằng chứng đời thực (RWE) kéo dài tới 52 tuần so sánh BUD/FORM khi cần so với SABA khi cần hoặc liều thấp ICS duy trì + SABA khi cần
Cụ thể
- 2 nghiên cứu RCT: SYGMA 1, và 2 là 2 nghiên cứu ngẫu nhiên, đa trung tâm, mù đôi, nhóm song song trong 52 tuần đánh giá hiệu và an toàn của BUD/FOR khi cần so với SABA khi cần và ICS duy trì + SABA khi cần
Và 2 nghiên cứu Novel START và PRACTICAL, có thiết kế tương tự nghiên cứu SYGMA 1,2 nhưng được thực hiện với nhãn mở trong 52 tuần đánh giá hiệu quả và an toàn của BUD/FOR khi cần so với SABA khi cần và ICS duy trì cộng SABA khi cần
Đây cũng là nền tảng cho việc thay đổi khuyến cáo GINA 2019 trong điều trị hen nhẹ



Hen nhe

BUD/FORM khi can so v&i SABA khi can

Nghién ctru

DKP nang
(RR)

DKP

trung binh — nang

BUD/FORM khi can so v&i SABA khi can:

« Giam dot kich phat tot hon

» Cai thién chirc ndng hod hap tot hon

SYGMA 1

Giam 64%
(0.27 to 0.49)

Giam 60%
(0.32 to 0.49)

Chirc nang hé hap
(FEV,)

54
(29 to 79) ml

1. O'Byrne P et al. N Engl J Med 2018;378:1865-1876
2. Beasley R et al. N Engl J Med 2019;380:2020-2030


Presenter Notes
Presentation Notes
Trước tiên, so sánh SYMBICORT khi cần so với SABA khi cần trên BN hen nhé thì
SYMBICORT khi cần giảm đợt kịch phát nặng, cũng như đợt kịch phát trung bình – nặng tốt hơn có ý nghĩa thống kê:
- BUD/FORM khi cần giảm 60% ĐKP nặng trong Novel START và 64% trong SYGMA 1 so với SABA khi cần
- Và con số này trên đợt kịch phát trung bình nặng lần lượt là 51% và 60%
Giảm ĐKP tốt hơn SABA, đồng thời SYMBICORT khi cần cũng cải thiện chức năng hô hấp tốt hơn SABA khi cần trong cả nghiên cứu RCT lẫn nghiên cứu đời thực


Hen nhe

BUD/FORM khi can so v&i ICS duy tri + SABA

. PKP ning DKP Chirc ning Tuan tha diéu | Giam lwong ICS
Nghién ctru ]
(RR) Trung binh - hé hap (FEV,) tri (%) hang ngay cua
nang (RR) BUD/FORM
r‘mm RAO/L 119 56% 52%

BUD/FORM khi can so véi liéu thap ICS + SABA khi can:
« Giam dot kich phat nang twong dwong hodc tot hon

 Lwong corticoid hit hang ngay thap hon dang ké (gidm
42%-83%)

w | W IVIF 2 1

WVl W 1.41)

(0.78 to 1.20)

(0.59 to 1.16) (-79 to -30) ml
SYGMA 2 Giém 3% NA '33 63%} 75%)
(-54 to -11) ml

1. O'Byrne PM, et al. N Engl J Med 2018;378:1865-1876; 2. Bateman ED, et al. N Engl J Med 2018;378:1877-1887; 3. Beasley R et al. N Engl J Med 2019;380:2020-2030; 4. Hardy J et al Lancet. 2019;394(10202):919-928



Presenter Notes
Presentation Notes
Còn đối với liệu pháp ICS duy trì + SABA khi cần, SYMBICORT khi cần giảm đợt kịch phát nặng tương đương trong 2 nghiên cứu RCT là SYGMA 1,2 nhưng tốt hơn có ý nghĩa thông kê ở NC đời thực PRACTICAL, Novel START; đồng thời sự cải thiện chức năng hô hấp thì không có sự khác biệt có ý nghĩa lâm sàng giữa 2 nhóm
Và một điểm quan trọng đó các các hiệu quả này của BUD/FORM khi cần đạt được với mức liều ICS hàng ngày thấp hơn đáng kể so với liệu pháp ICS duy trì + SABA khi cần (liều ICS thấp hơn từ 42% - 83%) cũng như đạt được tỉ lệ tuân thủ điều trị tốt


S Hen nhe

Hiéu qua cai thién nén viém ciia BUD/FORM khi can (FeNO)

FeNO (ppb) (trung vi)
Thei diém ban dau Tuan 52
Novel START 37 (18to66) 26 (16 to 48)
PRACTICAL 33 (15 to 62) 24 (16 to 41)

1. Beasley et al. N Engl J Med 2019;380:2020-2030; 2. Hardy J et al Lancet. 2019;394(10202):919-928


Presenter Notes
Presentation Notes
Một câu hỏi mà nhiều BS quan tâm là liệu việc chỉ cung cấp ICS khi cần trong liệu pháp BUD/FORM có đảm bảo hiệu quả kiểm soát nền viêm so với việc sử dụng ICS đều đặn hàng ngày??
Trong 2 nghiên cứu đời thực Novel START và PRACTICAL có đánh giá tình trạng viêm đo lường qua chỉ số FeNO (nồng độ NO trong hơi thở ra). Kết quả sau 12 tháng điều trị cho thấy cả liệu pháp BUD/FORM khi cần cải thiện đáng kể FeNO so với ban đầu. Cụ thể, sau 52 tuần điều trị với BUD/FORM, nồng độ FENO giảm rõ rệt:
Novel START: từ 37 xuống 26 ppb ; Và PRACTICAL: từ 33 xuống 24 ppb  
Nồng độ FeNO ở nhóm BUD/FORM khi cần giảm hơn 10ppb so với ban đầu, kết quả này cho thấy đáp ứng điều trị lâm sàng đáng kể với ICS dựa trên hướng dẫn của ATS về điểm cắt đáp ứng nếu giá trị FeNO ban đầu dưới 50ppb
Như vậy khi so sánh với ICS duy trì + SABA khi cần thì BUD/FORM khi cần giảm đợt kịch phát nặng tương đương trong nghiên cứu RCT và tốt hơn trong nghiên cứu đời thực với mức liều ICS hàng ngày thấp hơn đáng kể,. Những kết quả này cho thấy thời điểm cung cấp ICS có thể là yếu tố quan trọng quyết định hiệu quả điều trị hơn là tổng liều lượng ICS, và việc sử dụng ICS đúng thời điểm triệu chứng hen diễn tiến xấu giúp hen được kiểm soát, tránh được đợt kịch phát hen



®)

Hen nhe

Quan ly hen vé&i mét ong hit Budesonide/Formoterol 160/4.5 ug Turbuhaler

Budesonide/Formoterol khi can vs.
1. SABA khi can
2. ICS lidu thap + SABA khi can

|1

LOAI BO NGUY CO DUNG SABA
DON THUAN

KIEM SOAT HEN
TUONG DUONG

GIAM DQT KICH PHAT
TUONG PUONG HOAC TOT HON

S’ DUNG IT ICS HON

1. O’'Byrne PM, et al. N Engl J Med 2018;378:1865-1876; 2. Bateman ED, et al. N Engl J Med 2018;378:1877-1887; 3. Beasley R et al. N Engl J Med 2019;380:2020-2030; 4. Hardy J et al Lancet.

2019;394(10202):919-928


Presenter Notes
Presentation Notes
Tóm lại, với những dữ liệu vừa trình bày thì 
Trong điều trị hen nhẹ, BUD/FORM (ICS/FABA) sử dụng khi cần so với SABA khi cần hay ICS liều thấp duy trì hàng ngày đã khẳng định nhiều lợi ích:
Giúp loại bỏ nguy cơ dùng SABA đơn thuần cho BN.
Giảm đợt kịch phát tương đương với ICS duy trì và tốt hơn so với SABA khi cần: kết quả này góp phần tạo nên những thay đổi trong khuyến cáo GINA 2019: tránh sử dụng SABA đơn độc trong hen nhẹ
Hiệu quả Kiểm soát hen tương đương với lượng ICS thấp hơn đáng kể
Những kết quả trên đạt được khi BN chỉ sử dụng duy nhất với 1 ống hít BUD/FORM và sử dụng khi cần thay vì hàng ngày, phù hợp với hành vi bệnh nhân hen


Hen trung

Hen trung binh — nang (Hen bac 3-5 GINA) "Pinh=nang

Trieu chirng hang ngay
» hodc thirc giac vi hen
= 1 lan/tuan

Co/khéng ~ €6 chuc
nang ho hap thap

GINA 2022
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cat con la SABA can danh gia kha - Can nhac lieu cao
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~Hen trung So sanh BUD/FORM duy tri va khi can 50
PIRR=NENGT 5o v&i cing mure lidu ICS/LABA + SABA khi can COMPASS
6 thang, mu ddi, gia doi
BUD/FORM khang viém giam triéu chirng va duy tri vs lieu cao hon ICS/LABA + SABA
Giam 39%

: { RR 0.61 (95% CI1 0.49-0.76 0.001
SALIFLU 251125 g 2 nhdt x 2 laningay + terbutaline 0.4 mg khi can ( )p=

n=1123 2290 1 ' s 2 |
. c Giam 28%
Sang loc < 208 RR 0.72 (95% Cl 0.57-0.90) p=0.0048
‘ % 2(X) - 1 1
Duy i1C52_ N BUDFORM 3209y 1 it 2 gy + ettaie 0.4 mg ki cin £ 173
300 pg n=1105 £
'S 150 -+
| £ 125
Thu nhén: n=4399 e
(&)
2.
= 100 -
(o]
Q
~.<8
— | i | o 50 1
Tham kham: 1 2 3 4 5 o
Tudn: -2 0 8 16 24
0 - " FLU/SAL 250/50 g x2 BUD/FORM 320/9 ug x2 BUD/FORM 160/4.5 ug
lan/ngay + lan/ngay + x2 ldn/ngay + khi cén
SABAKkhi céan SABAKhi céan

BUD/FORM MART giam dot kich phat tot hon so voi

Kuna et al, ERJ 2005:26-819-828 cung murc liéu ICS/LABA + SABA khi can


Presenter Notes
Presentation Notes
Cùng nhìn lại dữ liệu của BUD/FORM duy trì và cắt cơn trên BN hen trùng bình nặng.
Đầu tiên, hãy xem nghiên cứu COMPASS so sánh BUD/FORM duy trì và khi cần so với liệu pháp truyền thống cùng mức liều ICS/LABA + SABA khi cần. Cụ thể
Trên hen trung bình – nặng, BUD/FORM duy trì và khi cần cho thấy hiệu quả giảm đợt kịch phát đáng kể so với cùng mức liều ICS/LABA + SABA khi cần. Cụ thể:
Đối với liệu pháp truyền thống:
BN được điều trị với Seretide 250/50 mcg x 2 nhát x 2 lần/ngày + SABA khi cần  hoặc SYMBICORT 320/9mcg x 2 lần/ngày + SABA khi cần
Và nhóm BN được điều trị với liệu pháp MART: SYMBICORT 160/4.5mcg x 2 lần/ngày duy trì và khi cần
Kết quả cho thấy, SYMBICORT duy trì và cắt cơn giảm tới 39% nguy cơ đợt kịch phát so với liệu pháp truyền thống
Như vậy nếu BN trên được kê Symbicort 160/4.5mcg MART không chỉ giúp BN sử dụng thuận tiên hơn mà còn giảm đáng kể nguy cơ đợt kịch phát so với liệu pháp truyền thống


@b';'::_":g‘f So sanh BUD/FORM duy tri va khi can A
e so v&i mirc liéu toi da ICS/LABA + SABA khi can AHEAD

6 thang, mu dbi, gia doi
DPanh gia hiéu qua cia BUD/FORM khang viém gidm triéu chirng va duy tri vs. liéu téi da FLU/SAL + SABA

Duy triICS2
500pg + LABA*

, SALIFLU Diskus® 501500 ug 1 hit x 2 liningay +
Thu nhan: 3346 tarhutaline 0.4 mg khi can (n=1155)

Phan ngau nhién: 2309

Ti 1& con kich phat/100 BN/nam

Tham kham: 1 2 3 4 5
Tuan; -2 0 4 13 26 \
L Flu/Sal liéu cao Symbicort (Bud/Form)
SMART

Phan ngau nhién

BUD/FORM MART giam 21% dot kich phat so v@i liéu

. toi da Flu/Sal + SABA
Bousquet J et al, Respir Med, Dec 2007.101.12:2347-2446


Presenter Notes
Presentation Notes
Câu hỏi đặt ra, nếu BN hen ở mức độ nặng cần dùng liều cao corticoid hít thì hiệu quả của liệu pháp MART so với truyền thống thì như thế nào.
Nghiên cứu AHEAD giúp làm rõ câu hỏi này. Cụ thể nghiên cứu so sánh SYMBICORT duy trì và khi cần so với liều cao nhất ICS/LABA + SABA khi cần. Cụ thể,
Nhóm BN dùng liệu pháp truyền thống được sử dụng liều cao nhất của Seretide: là 1 hít Seretide accuhaler 50/500 x 2 lần/ngày + SABA khi cần
Và liệu pháp MART: BUD/FORM 160/4.5mcg x 2 hít x 2 lần/ngày duy trì và khi cần 
Kết quả nghiên cứu tiếp tục cho thấy hiệu quả giảm đợt kịch phát của Symbicort MART, cụ thể SYMBICORT duy trì và cắt cơn khi cần giúp giảm tới 21% nguy cơ đợt kịch phát so với liều tối đa Seretide
Như vậy kết quả ngăn ngừa đợt kịch phát của BUD/FORM MART so với ICS/LABA cùng mức liều hay với mức liều tối đa là đồng nhất và xuyên suốt trên các bậc hen trung bình – nặng: giúp giảm đợt kịch phát tốt hơn rõ rệt


Chart1

		Flu/Sal liều cao

		Symbicort (Bud/Form) SMART



-21%

Series 1

31
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Sheet1

				Series 1		Series 2		Series 3

		Flu/Sal liều cao		31		2.4		2

		Symbicort (Bud/Form) SMART		25		4.4		2

		Category 3		3.5		1.8		3

		Category 4		4.5		2.8		5

				To resize chart data range, drag lower right corner of range.






“'Hen trung

binh — nang

Kiém soat triéu chirng hen twong dwong

Lieu duy tri cao hon Cung mire lieu duy tri Lieu duy tri cao hon
ICS + SABA ICS/LABA + SABA ICS/LABA + SABA
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Tudn Tudn Tudn
—=— BudiFor SMART —— BudiFor SMART —=— Bud/For SMART
Ligu duy tri cac hon IS5 + SABA Cing mirc Beu duy tri ICSILABA + SABA =— Ligu duy tri cao hon
ICS/LABA + SABA

Baleman ED, ef & JAlergy Clin Irnmanal 2010; 125{3):600-508


Presenter Notes
Presentation Notes
Đồng thời thì BUD/FOR duy trì và cắt cơn đem lại hiệu quả kiểm soát triệu chứng tương đương với các liệu pháp truyền thống trong hen


@Hen trung ”
binh — néing Voi lwong corticosteroid thap hon

1200 ; COMPASS! AHEAD?

2500 -
25% 0

- i 38%

>
% 3 2000 -
2 2
g 800 - 1000 1000 z
c (BDP (BDP 2 2000
£ tvong duong) twong dwong) 255 @ 1500 1 (BDP
/ © v
i 600 - (BDP < twong dwong)
£ twong dwong) = 1238
4 g 1000 - (BDP
g 400 - 2 twong dwong)
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- =2
@ 500 lidu thuc té i
= 200 - (lidu thuc té R R %007 B 792

hang ngay)® 9 195Y 320 TS Ty (liéu thwe té
(lidu duy tri)P ngay) S T
0
. . . PR 0
FLU/SAL + SABA khi can (n=1123) BUD/FOR(IL/I=1 1SOA5?A khi can BUD/FOIELI\J/)I/'{:;r(t:]u:rﬁIS;)cat con FLU/SAL + SABA BUD/FORM Turbuhaler
khi can (n=1040) cat con + duy tri
(n=1056)

In both studies, overall ICS treatment load was compared between groups by converting ICS doses to BDP-equivalent doses. Calculations were based on the GINA estimates of equipotence (fluticasone 500 ug = budesonide 800 ug =

beclomethasone 1000 pg).
BDP = beclomethasone dipropionate; BID = twice daily; BUD = budesonide; FLU = fluticasone; FORM = formoterol; ICS = inhaled corticosteroid(s); SAL = salmeterol

1. Kuna P, et al. Int J Clin Pract. 2007;61:725-736; 2. Bousquet J, et al. Respir Med. 2007;101:2437-2446.
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Presenter Notes
Presentation Notes
Hiệu quả giảm đợt kịch phát tốt hơn, kiểm soát hen tương đương nhưng khi lựa chọn điều trị với liệu pháp SYMBICORT duy trì và khi cần thì BN chỉ phải dùng lượng corticosteroid thấp hơn đáng kể từ 25% - 38% so với liệu pháp truyền thống.



@e“_":;‘fgb'“" Loi ich cua liéu phap MART vs liéu phap truyén théng
‘ (NAEPP USA)
D& liéu trén 22,748 BN hen c6 nguy co dot kich phat, diéu tri v&i liéu Qhép duy tri va giam triéu chirng
(ICS/Formoterol duy tri va lieu thap cat con) giup giam dang ké dot kich phat hen nang

MART vs. ciing mirc lidu ICS/LABA MART vs. lieu cao hon ICS/LABA
Favours | Favours , . ,
Fa:‘ilg_? Faw:un;s MART | control ....‘}‘IO’I ml’J’c
. contre ... SO V&i mirc kiem soat
---SO \{?i cung I lrenlcaoihen —a— triéu chirng
murc lieu "._ ICS/LABA + tU’O’ng
SABA khi can 1 . - nhwng lieu
& —~— ICS hang
S R B ] ngéy thap
0.r2 Ry TII.C! L T5|."I] 0.5 1.0 2.0 hon'
Risk ratio (95% Cl) Risk ratio (35% Cl)
0.68 (0.58 to 0.80) 0.77 (0.60 to 0.98)

« Cac nghién ctru nhan mo t,rén dan s6 Ién, MART gilp giém ,18% dot kich phat, va cai thién triéu
chirng v&i mire lieu ICS thap hon so véi liéu phap truyén thong3

GRADE, Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluations;; NAEPP, National Asthma Education and Prevention Program;
1. Sobieraj DM, et al. JAMA 2018;319:1485-1496; 2. NAEPPCC. J Allergy Clin Immunol 2020;146:1217-1270; 3. Demoly P, et al. Resp Med 2009;103:1623—-1632


Presenter Notes
Presentation Notes
Trên BN hen trung bình – nặng thì sao?
Hiệu quả và tính an toàn của liệu pháp BUD/FORM kháng viêm giảm triệu chứng và duy trì cũng đã được chứng minh qua rất nhiều nghiên cứu RCT cũng như đời thực trên quần thể dân số lớn
Cụ thể, trong các nghiên cứu RCT:
Khi so sánh với cùng mức liều hay mức liều cao hơn của ICS/LABA duy trì + SABA khi cần THÌ BUD/FORM MART (Budesonide/Formoterol kháng viêm giảm triệu chứng và duy trì ) giảm đợt kịch phát nặng tốt hơn đáng kể, đồng thời đạt hiệu quả kiểm soát hen tương đương với liều ICS hàng ngày thấp hơn 
Kết quả từ nghiên cứu nhãn mở trên một quần thể dân số lớn thì cũng cho 1 kết quả thống nhất. Đó là BUD/FORM kháng viêm giảm triệu chứng và  duy trì (liệu pháp MART) giúp giảm đợt kịch phát tốt hơn, và cải thiện triệu chứng với mức liều ICS thấp hơn so với liệu pháp truyền thống


@e"jr:gfgb'"" Loi ich cua liéu phap MART vs liéu phap truyén thong
' (NAEPP USA)
D& liéu trén 22,748 BN hen c6 nguy co dot kich phat, diéu tri v&i liéu I?hép duy tri va giam triéu chirng
(ICS/Formoterol duy tri va lieu thap cat con) giup giam dang ké dot kich phat hen nang

MART vs. liéu cao ho'n ICS/LABA

Favours

nanteal SR 7 B VA

MART vs. ciing mirc liéu ICS/LABA

Favours | Favours

Mdrc dé bang chirng BN hen = 12 tudi: CAO?

Favours
RRADT

Khuyén cdo MANH:

Hau hét BN hen déu nhéan dworc Igi ich tir liéu phéap ICS/Formoterol
duy tri va giam triéu chirng; va né nén dwoc khuyén cdo la diéu tri
thwrong quy

« Cac nghién ctru r]hé‘n mo t,rén( dan s6 Ién, MART gilp giém ,18% dot kich phat, va cai thién triéu
chirng v&i mire lieu ICS thap hon so v&i liéu phap truyén thong?

GRADE, Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluations;; NAEPP, National Asthma Education and Prevention Program;
1. Sobieraj DM, et al. JAMA 2018;319:1485-1496; 2. NAEPPCC. J Allergy Clin Immunol 2020;146:1217-1270; 3. Demoly P, et al. Resp Med 2009;103:1623—-1632


Presenter Notes
Presentation Notes
- Và dựa trên những bằng chứng này thì NEAPP khuyến cáo mạnh: 
Hầu hết BN hen đều nhận được lợi ích từ liệu pháp ICS/Formoterol duy trì và giảm triệu chứng; và nó nên được khuyến cáo là điều trị thường quy


Hen trung
binh — nang

Bé&nh nhan hen dang diéu tri v&i ICS/LABA + SABA khi can,
NHUNG hen dwoc khdng kiém soat

netvork | QpPen. a

Original Investigation | Pulmonary Medicine

Evaluation of Budesonide-Formoterol for Maintenance and Reliever Therapy
Among Patients With Poorly Controlled Asthma

A Systematic Review and Meta-analysis

Richard Beasley, DSc; Tim Harrison, MD; Stefan Peterson, PhD; Per Gustafson, MD, PhD; Angus Hamblin, BA; Thomas Bengtsson, MSc; Malin Fageras, PhD

Lwa chon toi wu nhat?

JAMA Network Open. 2022;5(3):€220615. doi:10.1001/jamanetworkopen.2022.0615; GINA 2021



Hen trung

binh ~ nang Phuwong phap nghién ctru

Tiéu chi lwa chon NC Tiéu chi lwa chon BN
Céc nghién ctru RCT so > 24 tudn ACQ-5: = 1.5 (kiem soat hen

. s kém
sanh BUD/FORM BN: bac diéu tri hen GINA va )

MART vs ICS/LABA + mirc d6 kiém soat hen tai thoi Phén ngau nhién: BUD/FORM

SABA didm ban dau MA:RTVhoaCAtlep tuc cung bac
hoac tang bac ICS/LABA +
SABA khi can

« DPanh gia hiéu qua BDKP hen

= Phan tich gép & muwrc dd dir liéu tirng bénh nhan
= So sanh:

« Chuyén BUD/FORM MART vs. tdng bac ICS/LABA + SABA

« Chuyén BUD/FORM MART vs. gi®» nguyén bac ICS/LABA + SABA
» Tiéu chi danh gia:

« Thoi gian dén dot kich phat hen nang dau tién

« S06 dot kich phat nang, ACQ-5, FEV,

JAMA Network Open. 2022;5(3):220615. doi:10.1001/jamanetworkopen.2022.0615




o Hen trung
binh — nang

Hiéu qua giam dot kich phat

BUD/FORM duy tri + khi can vs Giir nguyén bac ICS/LABA +SABA

Thoi gian dén dot kich phat nang dau tién

Study SMART GINA 3 or 4 HR (95% CI)
Neo exa./N (%) No exa./N (%)
AHEAD 40/327 (12.2) 61/348 (17.5)  0.67 (0.45, 1.00} b
COMPASS  41/333(12.3) 108/681(15.9)  0.77 (0.53, 1.10) e
SAKURA 35/251 (13.9) 38215 (17.7)  0.77 (0.49, 1.22) } |
SMILE 42/339 (12.4) 58/325 (17.8) 0.64 (0.43, 0.96) ]
Pooled 0811250 (12.6) 26511569 (16.9) 0.71(0.58, 0.87) —
GINA 3/4 ’ ’ ) T
[ 1 1
0.30 0.50 1.0 20
Hazard ratio

BUD/FORM MART vs. Giir nguyén bac diéu tri
KEO DAI THOI GIAN dén dot kich phat nang dau

tién (HR 0.71, 95%Cl: 0.58 — 0.87)

P Value

0.05

0.26

0.03

<0.001

JAMA Network Open. 2022;5(3):€220615. doi:10.1001/jamanetworkopen.2022.0615

Study

AHEAD

COMPASS

SAKURA

SMILE

Pooled
GINA 3/4

S6 dot kich phat hang nam

SMART

327 (0.34)

333 (0.33)

251 (0.19)

339 (0.17)

1250 (0.25)

GINA 3 or 4

N (rate peryear) N (rate per year)

348 (0.53)

681 (0.62)

215(0.27)

325 (0.31)

1569 (0.41)

RR (95% CI)

0.64 (0.42, 0.99)

0.53 (0.35, 0.81)

0.72 (0.44, 1.17)

0.55 (0.36, 0.86)

0.60 (0.48,0.75)

P Value

I—I—I 0.004

| { 0.19
— 0.008
e — <0.001

I T T 1
0.30 0.50 1.0 2.0
Rate ratio

BUD/FORM MART vs. Giir nguyén bac diéu tri

GIAM nguy co vao dot kich phat (RRr 0.60, 95%Cl: 0.48 - 0.75)

eFigure 4. Pooled analysis (without the Patel® study) of SMART wvs ICS-LABA maintenance plus SABA
therapy (same step GINA 3 or 4) for a) time to first severe exacerbation by study; b) number (rate) of
exacerbations by study; c) difference in ACQ (0—5); d) difference in FEVa (L)


Presenter Notes
Presentation Notes
So sánh hiệu quả giảm đợt kịch phát giữa nhóm BN hen (bậc 3 hoặc bậc 4) không kiểm soát được chuyển sang liệu pháp BUD/FORM duy trì + khi cần (SMART) so với nhóm BN vẫn giữ nguyên bậc ICS/LABA + SABA:
Kết quả cho thấy nhóm BN sử dụng Symbicort SMART giúp giảm đáng kể - tới 29% nguy cơ vào đợt kịch phát nặng đầu tiên và tới 40% số đợt kịch phát hàng năm có ý nghĩa thống kê so với tiếp tục bậc điều trị ICS/LABA + SABA




! Hen trung Hiéu qua giam dot kich phat

binh — nang
BUD/FORM duy tri + khi can vs. Tang bac ICS/LABA + SABA

Thoi gian dén dot kich phat nang dau tién S6 dot kich phat hang nam

Study SMART GINA 4 HR (95% Cl) P Value Study SMART GINA 4 RR [85% CI) P value

No exa./N (%) Mo exa./N (%) N (rate per year) N (rate per year)

AHEAD 29/371 (7.8) 38/373(10.2) 0.77 (0.48, 1.25) I—l——' 0.30 AHEAD 371 (0.22} 373 (0.27) 0.81(0.48, 1.37) I_._| 0.43

COMPASS  29/372 {?_8} 84/774 (10_9] 0.71(0.46, 1.08) |_.__| 0.1 COMPASS 372 (0.26) 774 (0.33) 0.78 (0.50, 1.24) 0.30
Pooled 58/743 (7.8) 122/1147 (10.6) 0.73 (0.53,1.01) i 0.06 Pooled 743 (0.24) 1147 (0.30) 0.79 (0.56,1.12) —— 0.19
T T T 1 T T T T T 1
- 0.10 0.30 0.50 1.0 2.0 4.0
010 0.50 1.0 20 Rate ratio

Hazard ratio

BUD/FORM MART vs. Ting bac diéu tri BUD/FORM MART vs. Tang bac diéu tri

C6 xu hweng KEO DAI THO'T GIAN dén dot kich Co xu hrrong GIAM nguy co'vao dot kich phat
phat nang dau tién (HR 0.73, 95%CI: 0.53 - 1.01) (RR 0.79, 95%CI: 0.56 — 1.12)

eFigure 1. Pooled analysis (without the Patel® study) of SMART vs ICS-LABA maintenance plus SABA
therapy (step up to GINA &) for a) time to first severe exacerbation by study; b) number (rate) of
exacerbations by study; c) difference in ACQ (0-5); d) difference in FEV; (L)

JAMA Network Open. 2022;5(3):€220615. doi:10.1001/jamanetworkopen.2022.0615


Presenter Notes
Presentation Notes
Còn đối với nhóm bệnh nhân tăng bậc ICS/LABA + SABA thì hiệu quả giảm đợt kịch phát như thế nào?
Kết quả cũng chỉ ra nhóm chuyển sang liệu pháp Symbicort SMART (bậc 4) có XU HƯỚNG GIẢM 27% nguy cơ vào đợt kịch phát nặng đầu tiên và 21% số đợt kịch phát hàng năm so với nhóm được chỉ định tăng bậc điều trị ICS/LABA + SABA (bậc 4)
Như vậy, thay vì tăng bậc hay giữ nguyên bậc điều trị đối với BN hen đang không kiểm soát với ICS/LABA + SABA khi cần thì chuyển sang liệu pháp Symbicort SMART giúp giảm nguy cơ đợt kịch phát nặng, ngoài ra lựa chọn này cũng giúp cải thiện triệu chứng hen hiệu quả hơn (Quý Đồng nghiệp có thể tìm hiểu thêm về nghiên cứu)
=> Liệu pháp Symbicort SMART cần được tối ưu để giảm nguy cơ đợt kịch phát tương lai. Nhưng tối ưu KHÔNG đồng nghĩa là tối đa liều ICS hàng ngày, mà là ĐIỀU TRỊ KIỂM SOÁT khi cần




binh — nang Triéu ChL'j’ng hen (ACQ'S)

BUD/FORM MART vs. Tang bac BUD/FORM MART vs. Giir nguyén bac diéu tri

Cai thién triéu chirng hen tot hon Cai thién triéu chirng hen tot hon
(ACQ-5 difference, -0.10; 95% ClI, -0.19 to -0.01) (ACQ-5 difference, -0.11; 95% CI, -0.18 to -0.03)
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D Hen trung
binh — nang

Quan ly hen vé&i mét ong hit Budesonide/Formoterol 160/4.5 ug Turbuhaler

LOAI BO NGUY CO' DUNG
SABA DON THUAN

Budesonide/Formoterol duy tri va khi can
VS.

1. ICS liéu cao + SABA khi can
2. ICS cung liéu/LABA + SABA khi can
3. ICS liéu cao/LABA + SABA khi can

KIEM SOAT HEN
TUONG DUONG

GIAM DOT KICH PHAT
TOT HON

1]

S’ DUNG IT ICS HON

Rabe KF et al. Lancet 2006; 368:744-53; Kuna P, et al. Int J Clin Pract. 2007;61:725-736; Bousquet J, et al. Respir Med. 2007;101:2437-2446;
Sobieraj DM, et al. JAMA. 2018;319:1485-1496.


Presenter Notes
Presentation Notes
Như vậy, trên BN hen trung bình-nặng, khi so sánh với ICS/LABA cùng mức liều hay liều cao hơn, liệu pháp SYMBICORT duy trì và khi cần:
Loại bỏ nguy cơ dùng SABA đơn thuần
Giảm đợt kịch phát tốt hơn
Kiểm soát hen tương đương
Nhưng lại sử dụng ít ICS hơn liệu pháp truyền thống
Từ đó giúp kiểm soát hen toàn diện cho BN.


Note
Rabe KF et al. Lancet 2006; 368:744-53; Kuna P, et al. Int J Clin Pract. 2007;61:725-736; Bousquet J, et al. Respir Med. 2007;101:2437-2446; 
Sobieraj DM, et al. JAMA. 2018;319:1485–1496.



Tinh so hit thém BUD/FORM khi can trong diéu
tri bénh nhan hen nhe - trung binh — nang voi
iéu phap BUD/FORM khang viém giam triéu
chirng nhw thé nao???



®)

~2/3 thoi gian nghién ciru BN hen khéng phai str dung liéu hit thém khi cin

BUD/FORM khang viém giam tri€u chirng va duy tri

BUD/FORM khang viém giam tri€u chirng trén BN Hen trung binh — ning?

trén BN Hen nhe'

Trung binh % ngay st dung liéu BUD/FORM khi can

. . 70 -
100 Trung binh % ngay st dung liéu BUD/FORM khi can
% 80/4.5 g bid (n = 119)
| 60 B 160/4.5 pg bid (n = 3106)
80 4 759 W 2 x 160/4.5 g bid (n = 1355)
‘ > _
69.0 B BUDIFORM khi cén @ 90

70 - =
3 I BUD duy tri + SABA khi cén -
2 60 X 404
® =
€ 50 =
'_g 9 3p 4
2 40 g
= 2 20

30 A 27.0 -

10

37 42 J
0 08 08 <01 02 <01 01 0 0 1 2 3_ 4 5 ;-_
0 -2 35 6-8 9-12 >12 s hit khi cAn/ngay

S6 hit thém khi can/ngay

‘ Pa s0 bénh nhan kiém soat hen tot
va khong can dung thém 1 lieu “khi can” trong khoang 2/3 th&i gian nghién ciru’-?

1. Bateman E, et al. NEJM 2018;378:1877-1887; 53: 447-455; 2. Stallberg B et al. Int J Clin Pharmacol Ther 2015


Presenter Notes
Presentation Notes
Tuy nhiên, nếu dùng BUD/FORM duy trì và cắt cơn khi cần thì sẽ đánh giá số hít thêm khi cần của BN như thế nào??
Kinh nghiệm khi điều trị trên lâm sàng cho thấy nếu BN hen tuân thủ với điều trị thì sau một thời gian thì tình trạng hen sẽ được kiểm soát, BN không có nhu cầu phải sử dụng thuốc cắt cơn khi cần nữa. 
Và các bằng chứng từ các dữ liệu đời thực hay trong RCT cũng cho thấy điều này. Các dữ liệu trên cho thấy trung bình % số ngày BN cần hít thêm khi áp dụng liệu pháp Symbciort kháng viêm giảm triệu chứng : từ hen nhẹ đến trung bình-nặng thì đa số BN đều kiểm soát hen tốt và không cần dùng thêm “1 liều khi cần” trong tới 2/3 (~70%) số ngày BN hen tham gia nghiên cứu. 
Và nếu ngày phải dùng hít thêm khí cần thì chủ yếu số hít thêm khi cần chỉ là 1-2 hít.



@b'f'e: fiting SATURN: Panh gia viéc str dung lieu khi can & bénh nhan dung
MAEAN9Y Jiau phap BUD/FORM khang viém giam triéu chirng va duy tri (MART)

« Nghién clru quan sat trong vong 12 thang nham danh gia viéc s&r dung BUD/FORM MART tai 12 nwédc Chau Au

BUD/FORM MART BUD/FORM MART

Két qua 160/4.5 pg ( 1 hit bid 160/4.5 pg (2 hit bid + khi
+ khi can) can)

Ti 1&é BN & cac nhom (%) 68 30
BUD/FORM MART 160/4.5 pg . .
(1 hit bid + khi can) (n=3106) S6 lan dung thudc cét 0.26 0.45
trieu chirng (hit/ngay) (~ 2 hit/tuan) (~ 4 hit/tuan)
Bzur?{quﬂnkT\AR*Tn 16:i 1':;?’5';9 S0 lan dung BUD/FORM
alisted ] Gl = ) (duy tri + cat triu chirng; 2.1 4.1
, I sO hit/ngay)
| |
Tong lwong budesonide
0 12 (TB pg/ngay) 342 648
Sé6 ngay khéng dung thudc
cat triéu chirng 63 61
(% TB; ngay)

Stallberg B et al. Int J Clin Pharmacol Ther 2015; 53: 447—455.


Presenter Notes
Presentation Notes
Vậy tính trung bình thì cụ thể 1 bệnh nhân hen trung bình-nặng có thể phải dùng bao nhiêu hít thêm khi cần/ngày với BUD/FORM MART ? 
Nghiên cứu SATURN - đây là một nghiên cứu đời thực kéo dài trong 1 năm ở 12 nước Châu đã cho thấy:
Đối với BN hen bậc 3, tức là đang dùng SYMBICORT 2 hít/ngày + khi cần, thì số hít thêm khi cần trung bình là 0.26 hít/ngày. Tức là trong 1 tuần thì có thể BN phải dùng thêm 2 hít Symbicort khi cần
Còn đối với BN hên bậc 4-5, dùng SYMBICORT 2 hít/ngày + khi cần thì số hít thêm khi cần trung bình là 0.45 hít/ngày. Tức là trong 1 tuần thì có thể BN phải dùng thêm 4 hít Symbicort khi cần



.

Hen nhe

Panh gia viéc st dung liéu khi can & b&nh nhan hen nhe dung BUD/FORM khi can

100 -

90 H

Days with as-needed inhalations (%)

10 A

Bateman E, et al. NEJM 2018;378:1877-1887

80 A

70 A

60 A

50 A

40 -

30 A

20 A

75.9

= BUD/FORM khi‘cén (N=2089
So lan hit khi can trung bin

® Budesonide duy tri v&i terbutaline khi can
(N=2087) ‘
So lan hit khi can trung bin

03 06 <01 02 <0.1 0.1

3-5 6-8 9—-12 >12
Sé hit khi can


Presenter Notes
Presentation Notes
Còn đối với hen nhẹ thì trong nghiên cứu SYGMA cũng cho thấy số hít thêm khi cần trung bình là 0.52 hít/ngày. Tức là trong 1 tuần thì có thể BN phải dùng thêm 4 hít Symbicort khi cần.
Một lợi ích khác khi sử dụng liệu pháp BUD/FORM khi cần trên BN hen đó là nếu BN phải cần phải hít thêm nhiều, thì đó là một dấu hiệu cho thấy hen kiểm soát kém, và BN nên đi khám để được BS đánh giá và điều chỉnh kịp thời


Loi ich Budesonide/Formoterol Turbuhaler khi can  duy tri trong quan ly 5 bac hen

Khi b&nh nhan kiém soat hen tot, khoang 70% s6 ngay bénh nhan khéng can
dung thém 1 liéu hit thém “khi can”3

~4

hit khi can/tuan

~4

(~16 hit/ithang)?®

hit khi can/tuan

¥ (~ 16
Triéu chirng hen hit/thang) -2 \/
(khé khé, khé thé, Sl

BAC 5
néng ngue, hO) ) BAC 4 4 hit BUD/FORM/ngay
BAC 3 , ‘ -
i 4 hit BUD/FORM/ngay ~ Thém LAMA :
BAC 1-2 1 -2 hit o o Chuyén danh gia kiéu hinh +
. 2 ' (2 hit/sang + 2 hitoi) ;4 19E anti-IL5/5R, anti-
1 hit BUD/FORM khi can BUD/FORM/ngay 9= ’

IL4R
Thuéc giam triéu chirng: 1 hit BUD/FORM khi can

( Néu bénh nhéan thwong phai dung nhidu sé hit )
thém khi can hoac dung téi 8 hit/ngay:
— DA4u hiéu tinh trang kiém soat hen kém ??

\ = Can tai khdm hodac lién hé bac si y

Dau hiéu canh bao!

1. Bateman ED et al. Article and supplementary appendix. N Engl J Med. 2018;378:1877-1887; 2. GINA
2022; 3.Stallberg B et al. Int J Clin Pharmacol Ther 2015; 53: 447-455.



e Tinh kinh té - y té cua liéu phap BUD/FORM khang viém

giam triéu chirng trong quan ly hen?


Presenter Notes
Presentation Notes
Một vấn đề nữa niều BN băn khoăn việc sử dụng Symbicort chi phí cao hơn so với SABA đơn thuần hay liệu pháp truyền thống ICS/LABA. Thực tế có phải như vậy?


Pot kich phat lam gia tang chi phi diéu tri hen

D
D
Dot kich phat hen o . ,
LK P Tang chi phi
L h i LA R . Chi phi diéu tri trung binh ctia BN khéng co6 dot cap,
Chi phi diéu tri bénh hen theo phan loai GINA P . S 9 N . gA s P
co dot cap nhe-trung binh va dot cap nang
5,000,000
12,000,000
9,229,319 4,000,000 1,550,325
9,000,000
3,000,000 "
6,000,000
4,671,554 2,000,000 2,129,389
3,222,625
3,000,000 1,000,000 v
1,166,757 -
Béc 1 Bac 2 Bac 3-4 Bac 5 BN khéng c6 BKP BN c6 DKP BN cé

) ; L x a S . N nhe-trung binh  PKP nang
Chi phi trwc tiép trong diéu tri bénh hen tang dan

theo mirc dé6 nang cua bénh va mirc dé6 nang cua con kich phat
Chi phi y té trwec tiép trong diéu tri hen theo phan loai GINA trén phan tich di¥ liéu Ién tor Bdo hiém y té Viét Nam ndm 2019

Phan loai mirc d6 hen theo bac GINA dwa trén thudc dwoc st dung trong di liéu hé théng:
Bac 1: SABA khi can; Bac 2: ICS va SABA khi can; Bac 3-4: ICS phéi hop LABA va SABA khi can;
Tap chi y hoc Viét Nam tap 503 — Thang 6, sb 2, 2021, 169-172 Bac 5: diéu tri nhw bac 3-4 ¢6 st dung thém céc thudc thudc nhém LAMA, OCS, LTRA


Presenter Notes
Presentation Notes
Chi phí điều trị là một trong những yếu tố quyết định việc lựa chọn phác đồ cũng như vấn đề tuân thủ điều trị của BN
Theo Phân tích dữ liệu lớn từ Bảo hiểm y tế Việt Nam năm 2019 có thể thấy rằng, rõ ràng chi phí điều trị bệnh hen sẽ tăng dần theo bậc điều trị. Thấp nhất là hen nhẹ với chi phí 1-3 triệu và khoảng gần 5 triệu với BN hen trung bình-nặng
Và đặc biệt, chi phí điều trị này gia tăng khi BN vào đợt kịch phát (gấp đôi so với BN không có đợt kịch phát), thậm chí gấp gần 5 lần ở BN có đợt kịch phát nặng 
Vì vậy, vào đợt kịch phát đồng nghĩa gia tăng chi phí, việc quản lý hen tốt sẽ góp phần giảm gánh nặng kinh tế cho Bệnh nhân và hệ thống y tế 


““Hen trung

binh—nang DBudesonide/Formoterol - Liéu phap duy tri va giam triéu chirng trong
1 ong hit giup giam 39% con kich phat nang? & tiet kiém tong chi phi
quan ly Hen so v&i Fluticasone/salmeterol?

AUS $
700 P=0.0036 Canada S
Total: $121,284
600 - 120,000 -
500 -
Total: $82,095
400 7 80,000 -
300 -
200 -
40,000 -
100 -
0 -
Flu/Sal Bud/Form + SABA Bud/Form MART 0 - :
Bud/Form MART Flu/Sal
® Chi phi gian tiép ® Chi phi true tiép Cac CP tham khé.m tai nha khac mCac C,P y té'kha'c )
CP tham kham tai nha CP tham kham bs (chuyén khoa)
m CP tham kham bs (GP/FP) ® CP cép clru
B CP ndm vién (TQ) ® CP nam vién (ICU)

Nghién ctru danh gia hi¢u qua tong
chi phi diéu tri trén 3,335 BN

Price D, Allergy. 2007 Oct;62(10):1189-98.

Nghién ciru danh gia tong chi phi
cho 2 liéu phap diéu tri trén 2,143 BN

Miller E et al. Can Respir J 2007;14(5):269-75

1.Kuna P, Peters MJ, Manjra Al, et al. Int J Clin Pract. 2007;61:725-736; 2.Price D, Allergy. 2007 Oct;62(10):1189-98.


Presenter Notes
Presentation Notes
Trên hen trung bình – nặng, liệu pháp BUD/FORM duy trì và khi cần giúp giảm đến 39% nguy cơ đợt kịch phát nặng so với liệu pháp truyền thống Seretide + SABA như đã chia sẻ trước đó
=> Vì vậy giúp giảm đáng kể chi phí gián tiếp và trực tiếp trong điều trị hen – kể cả khi so với liệu pháp BUD/FORM truyền thống: chi phí thuốc điều trị, chi phí nhập viện, xe cấp cứu và các chi phí thăm khám tại nhà, thời gian nghỉ việc… 

Như vậy việc đánh giá tính kinh tế của 1 liệu pháp không đơn thuần là giá 1 hộp thuốc Symbicort BN phải mua trong 1 tháng so với 1 lọ Seretide hay Ventolin, mà cần tính tới gánh nặng đáng kể nhất trong quản lý hen là điều trị đợt cấp. 
=>Một liệu pháp tiện dụng, không chỉ giúp BN đạt hiệu quả trong kiểm soát triệu chứng, giảm đợt kịch phát đáng kể so với cách làm truyền thống mà còn giúp tiết kiệm tổng chi phí quản lý hen sẽ là một lựa chọn kinh tế lâu dài cho bệnh nhân



@ Hen nhe SABA khi can

Budesonide/Formoterol

Chi phi hiéu qua Budesonide/Formoterol khi can - | i

trong dieu tri hen nhe

Table3 Proportional cost of each comparator
B : _ Chi phi (VND)
Comparator Without severe exacerbation With severe exacerbation Tolal cost i C,h!Ph' thuocf, 21.954.585 24.015.297
Chi phi lien quan dén dot 1.445.049 2.016.802
Probahility ~ Cost  Proportional cost ~ Probability ~ Cost Proportional cost cap > 6334631351485
Téng céng 23.399.634 26.032.008 | 2-632:464[-12.511.
Budesonide/formoterol PRN 0.934 630.20  587.60 0.0676 274841 18579 7. QALYs
SABAPRN 08187 5424 44019 0.1813 264245 479.08 008.27 _ Do't’cé'p HEQ nang . 0,0384 0,0418
Budesonide BID + SABAPRN 09139 57814 52836 00861 269634 2316 76051 Khong co dot cap HPQ nang el e 0.0006
A A I
Toéng céng 21,0311 21,0305 [-0,0011 dén 0,0023]
Costs are presenied as Malaysian ringil. Inpul variables were oblained from SYGMA trials (main analysis) ICER Vuot troi
BID twice daily, PRN as needed, SABA short-acting ,-agonst Chu thich: *Chi phi thuSc Symbicort® Turbuhaler® 160/4,5 mcg (60 liéu) dugc st dung dé tinh chi
phi thudc Budesonide/Formoterol. Chi phi thudc Flixotide® Evohaler® 125 mcg (120 liéu) va
Ventolin® Inhaler 100mcg (200 liéu) dudc sir dung dé tinh chi phi thudc ICS+SABA.

Diéu tri bang BUD/FORM khi can (773,39 RM) BUD/FORM khi cin gidm 2.632.464 VND chi phi diéu
c6 tong chi‘ phi hang nam thap hon so voi tri va tang 0,0006 QALYs vé mat hiéu qua so v&i ICS
SABA khi can (908,27 RM) duy tri + SABA khi cAn

1. Raja Gopal et al. Cost-effectiveness analysi§ of budesonide/formoterol as needed for mild asthma in Malaysia. Drug and Therapy Perspectives. 2021.
2. Tapchiyhoc Viét Nam tap 504 -thang 7 - s0 2 (237:241) -2021


Presenter Notes
Presentation Notes
Tương tự trên hen nhẹ, kết quả phân tích chi phí hiệu quả của BUD/FORM sử dụng khi cần tại Malaysia năm 2021 cũng cho thấy tổng chi phí hàng năm thấp hơn so với SABA. 
Vì sao vậy? 1 lọ Symbicort đắt hơn 1 lọ Ventolin nhưng 1 năm BN hen nhẹ có thể chỉ cần sử dụng vài bình Symbicort, với ICS được cung cấp để kiểm soát nền viêm mỗi khi sử dụng. Còn BN sử dụng SABA tuy rẻ nhưng do nền viêm không được kiểm soát => BN vào đợt kịch phát và chi phí gia tăng chính là chi phí điều trị đợt kịch phát nặng => Tổng chi phí/năm của BUD/FORM thấp hơn đáng kể
Phân tích chi phí-hiệu quả từ dữ liệu bảo hiểm y tế Việt Nam cũng cho thấy BUD/FORM khi cần giảm chi phí điều trị có ý nghĩa thống kê và cải thiện số năm sống chất lượng (QALYs) so với phác đồ ICS duy trì + SABA khi cần
Phác đồ BUD/FORM kháng viêm giảm triệu chứng đạt hiệu quả kinh tế - y tế xuyên suốt trên cả hen nhẹ-trung bình-nặng


Ket luan

Tuan tha kém v&i diéu tri duy tri 1a thwe trang pho bién trong diéu tri hen’-2
Quan ly hen la chu trinh lién tuc: danh gia-diéu chinh-danh gia lai, can xem xét toan dién bénh
nhan hen méi 1an tai kham3-4
Khi lwa chon thubc cat con SABA trong diéu tri hen3-4:

v DPanh gia kha nang tuan thu diéu tri cia BN trwdc khi bat dau diéu tri

v Panh gia viéc str dung SABA cla bé&nh nhan méi lan tai kham
ICS/Formoterol la Iwa chon diéu tri duy tri va giam triéu chirng (cat con) wu tién cho tdtca 5

bac cla hen (ICS/formoterol a cat con gilp gidm nguy co dot kich phat tét hon so véi thude cat
con la SABA)34

Pa s6 bénh nhan kiém soat hen tét va khéng can dung thém 1 liéu “khi can” trong khoang 2/3 thoi
gian nghién ctru khi diéu trj véi liéu phap BUD/FORM khang viém gidm triéu chirng54

Liéu phap khang viém gidm triéu chirng gitip tiét kiém tdng chi phi quan ly hen’-10

1. J Allergy Clin Immunol. 2006 Oct;118(4):899-904; 2. Chisholm A. NPJ Prim Care Respir Med. 2017 Jan 5;27:16089 3. GINA 2022 4. Quy trinh IAm sang chén doan va diéu tri hen phé quan & ngudi I6n va tré em =
12 tudi — BYT 2021. 5. Bateman E, et al. NEJM 2018;378:1877-1887; 53: 447-455; 6. Stéllberg B et al. Int J Clin Pharmacol Ther 2015; 7. Kuqa P, Peters MJ, Manjra Al, et al. Int J Clin Pract. 2007,61:725-736; 8.Price
D, Allergy. 2007 Oct;62(10):1189-98; 9. Raja Gopal et al. Drug and Therapy Perspectives. 2021; 10.Tap chi y hoc Viét Nam tap 504 -thang 7 - s6 2 (237:241) -2021


Presenter Notes
Presentation Notes
Tóm lại, với các nội dung vừa chia sẻ thì xin phép được tóm lại 1 số ý:
-Tuân thủ kém với điều trị duy trì là thực trạng phổ biến trong điều trị hen
- Quản lý hen là chu trình liên tục: đánh giá-điều chỉnh-đánh giá lại, vì vậy cần xem xét toàn diện bệnh nhân hen mỗi lần tái khám để có chiến lược xử trí phù hợp
Đồng thời, nếu lựa chọn thuốc cắt cơn SABA trong điều trị hen thì cần phải: 
	+Đánh giá khả năng tuân thủ điều trị của BN trước khi bắt đầu điều trị
	+Đánh giá việc sử dụng SABA của bệnh nhân mỗi lần tái khám
-   Dựa trên hiệu quả và an toàn thì GINA và Bộ y tế khuyến cáo ICS/Formoterol là lựa chọn điều trị duy trì và giảm triệu chứng (cắt cơn) ưu tiên cho tất cả 5 bậc của hen (ICS/formoterol là cắt cơn giúp giảm nguy cơ đợt kịch phát tốt hơn so với thuốc cắt cơn là SABA)
Đa số bệnh nhân kiểm soát hen tốt  và không cần dùng thêm 1 liều “khi cần” khi điều trị với liệu pháp BUD/FORM kháng viêm giảm triệu chứng
Và liều pháp kháng viêm giảm triệu chứng giúp tiết kiệm tổng chi phí quản lý hen, giảm gánh nặng của chi phí gián tiếp lên kinh tế xã hội




Néu van dang str dung SABA don tri dé diéu trj hen .....
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Created by Dr. Gordon Dyck and Rob Hauptman






	Liệu pháp kháng viêm giảm triệu chứng – �Hiệu quả, an toàn và kinh tế trong điều trị Hen phế quản
	Nội dung
	Thực trạng phổ biến trên lâm sàng
	Slide Number 4
	Thực trạng sử dụng thuốc cắt cơn SABA tại Việt Nam
	Sử dụng ≥ 3 SABA cũng là tình trạng phổ biến trên toàn thế giới
	Tuân thủ kém với điều trị duy trì cũng là tình trạng phổ biến trên toàn thế giới
	Slide Number 8
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