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i3n phé& quan |a mot bénh phdi man tinh gay

ra bdi nhiéu cdn nguyén khac nhau, dac

trung bdi hdi chirng 1am sang gdm ho man
tinh, ting ti€t do'm va véi cac dot cap tdi dién. Bénh
duoc xac dinh bdi cac dau hiéu gian phé quan bat
thuong trén hinh anh hoc.

Ty lé gidn phé quan dwoc bédo cdo tiép tuc gia ting
trén toan cau, ty 1& hién mac tai Hoa Ky wdc tinh
khoang 566/100000 phu nit va 485/100000 nam
gidi. Phu nit, ngudi gia va dan ban dia thuong phai
chiu anh huéng ndng né hon. Pang luu y, tré em &
vung phia Bac Idnh thé nwéc Uc cé ty 1é bénh Ivu
hanh cwc ky cao, khoang 14,7/1000 tré em; tuy
nhién khéng c6 mét nghién ctu 1&n nao duoc tién
hanh dé kiém tra ty 1é gian phé& quan & Uc. Ganh
nang kinh té do gidn phé quan la dang lo ngai, mot
nghién clru gan day dwoc thye hién & New Zealand
bao cdo chi phi do nhap vién hang ndm 1a 5.34 triéu
do la New Zealand. Suy giam chat lvgng cudc séng
& nhitng bénh nhan gidn phé quan twong ty nhu &
nhirng bénh nhan COPD.

Theo dong lich st, gian phé quan khdng do xo nang
d3 khéng dwoc quan tdm nhiéu trong cadc nghién
cru. Pidu nay thé hién & viéc khéng nhiéu thudc
diéu trj gian phé& quan duogc cap phép trén I3nh thé
cac nudc Uc, Hoa Ky va Chau Au. Dang khich 18,
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trong vong 5 nam qua, nghién clru da ngay cang
duwoc mé réng trén pham vi toan thé gidi véi sy
thanh I4p céc trung tdm vé gidn phé& quan & Chau
Au va Hoa Ky. O cdp do quéc gia, Trung Tam Gidn
Phé& Quan & Uc d3 bat dau tuyén dung va ma nganh
gidn phé quan ciing duoc thém vao Hé Théng Phan
Loai Lién Quan Chan Poan Chuyén Sau cla Uc vao
nam 2016. Hon nita, & nhi*tng noi chwa cé bang
chirng tin cay vé huéng dan diéu tri gian phé quan
thi thdt may trong nhitng ndm gan day cac nha
nghién ctru & Uc va New Zealand d3 déng gép dang
ké d& mang dén nhitng bang chirng manh mé& dng
ho cho viéc duy tri khang sinh nhdm Macrolide véi
y nghia gilp giam tan suit dot cip. Su phat trién
cho co s& bang chirng nay d3 duoc thé hién trong
hudng dan quan ly gidn phé quan ctia Hoi H6 Hap
Chau Au va cac hudng dan méi duoc cip nhat gan
day cta Uc.

Bai bdo nay danh gid vé quan ly gidn phé& quan &
ngudi trwdng thanh trong bdi cdnh co s& bang
chirng ngay mot phat trién cling nhu sy gia ting ty
|& bénh lwvu hanh va mai quan tdm vé bénh trong
thuc hanh 1am sang. Trich dan vé viéc s& dung cac
thuat nglt cling nhu tim ki€ém vé danh muc cac bai
bdo cdo danh gid va huéng dan diéu tri gan day
duwoc lay tlr PubMed, Scopus va Thu Vién Cochrane.

» Tuy tirng bi 1ang quén trong cac nghién ciru va khong duoc danh gid cao trong thuyc té thi & hién tai
gidn phé& quan khdng do bénh xo nang d3 duoc quan tdm ngay mot nhiéu hon.
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Gidn phé quan |a bénh phdi man tinh dic trwng bdi ho man tinh, ting ti€t dam va véi cac dot cap hd
hap tai dién. B&nh duoc chan doan khi thay cac hinh anh phé& quan gidn (I&n hon dong mach di kém)
trén CT-scan nguc d6 phan giai cao.

Nguyén nhan gay gian phé& quan rat da dang, gdm cac nhiém trung hé hap trudc d6, COPD, hen phé
quan, suy gidm mién dich va cac bénh vé mé lién két. Ty 1& 1&n cac truong hop |a do vd cin, phan dnh
nhitng hiéu biét chwa day d cla chuing ta vé sinh bénh hoc cla gian phé& quan.

Tién bd trong co s& bang chirng, duoc thé hién trong cdc hwdng dan diéu tri ciia Chau Au 2017 va cac
hudng dan dwoc cap nhat 2015 cla Uc

Khai thong duwong thé hiéu qua van 1a nén tang trong diéu trj gidn phé quan. Muc tiéu nay nén duoc
thuc hién cé thé hoda, danh gid thuwdng xuyén bdi bac sivat ly tri liéu hd hap.

Hién d3 cé bang chirng xac thuc vé viéc st dung 1au dai khang sinh dudng udng Macrolide & mot sé
bénh nhan chon loc nham gidm tan suat dot cap.

Can tranh s dung thudng quy corticosteroid dwdng hit 1au dai va/hodc gian phé quan tac dung kéo
dai, trir khi c6 mac COPD hodc hen phé& quan.

Bang chirng vé viéc st dung cac thudc duong khi dung nhu dung dich mudi vu trvong, mannitol va
khang sinh van dang duoc phat trién; tuy nhién ddi véi cac phong kham bén ngoai thi kha ndng tiép
can duoc cac diéu tri nay van dang 1a thach thirc, va can thiét phai trang bi dung cu phun khi dung.
Khuyén bénh nhan bé huat thudc & (néu cd). Tat cd bénh nhan nén duoc tiém nglra vaccine cim va
phé& ciu. O cac bénh nhan ¢ gidm kha ning ging stc can phai dwoc phuc hdi chire ning phéi.

* MO0t s6 it bénh nhan can duoc diéu tri ddc hiéu cadn nguyén.

Sinh bénh hoc va chan doan

Hinh dnh gian ph& quan duwoc chin doan bang
chup CT-scan nguc cé dd phan gidi cao thé hién vdi
duwong kinh phé quan 1&n hon mach mau di kém
(ty 1&6 phé& qudn/ddng mach >1). Tuy nhién ty & nay
bi anh hwéng bdi tudi, cac nghién ctru chi ra rang
20-40% dan s6 khoe manh trén 65 tudi co ty 1é cao
bat thuwong. Do d6, thuat ngi “gidn phé quan trén
ldam sang” dwoc st dung khi chan dodn dwa trén
hinh anh hoc cé di kém vd&i ho, khac dam va nhiém
trung ho hap tai dién. Cac khuyén cdo khac ciing
nhac dén thuat nglt gidn phé quan trén 1am sang
nay. Ngoai diu hiéu gidn dudng dan khi thi trén
CT-scan nguc d phan gidi cao con cé thé thay hinh
anh nat nhay bit kin va day thanh duong thé, va
diéu quan trong |13 thé hién duwoc mc d6 va vi tri
cla tén thuwong, cling tir d6 cdc nghiém phép lam

thong thoang duong thd duoc thuc hién mét cach
chinh xac.

M6t loat cdc nguyén nhan cé thé giy ra gidn phé
quan duoc liét ké trong bang 1, thong qua mot
vong xoan bénh ly bao gobm giam sy thanh thai
chat nhay, s xdm nhap cuta vi khuan, viém va tén
thuwong cau trdc dudng thd. O méc do nao do6 thi
sinh bénh hoc cla gidn phé quan van chuwa duoc
hiéu mot cach hoan chinh, dé cé thé 1a do sy tac
dong qua lai gitta tinh nhay cam di truyén, rdi loan
diéu hoa mién dich, ting bach cau da nhan trung
tinh, tdng enzyme elastase cta bach cadu da nhan
trung tinh va cac nguyén nhan gay nhiém trung
dudng thd. Gidn phé quan vo cdn twong d6i hiém
gap, nhung khéng cé nhiéu xét nghiém thé hién
dugc cic bat thuwong tiém &n trong chirc nang
mién dich cling nhu kho cé thé tiép can duoc, hon
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nira thi théng tin bénh nhan nhé lai vé cdc bénh
nhiém trung trong qua khir ciing khong déang tin
cay.

Diéu quan trong la can xac dinh duogc cac truong
hop thiéu s6 can thiét phai diéu tri ddc hiéu. Bang

3 chi ra céc xét nghiém téi thiéu duoc khuyén céo
can thuc hién cho tat cd d6i twong gian phé quan
ngudi trwdng thanh. Khi két qud xét nghiém bat
thuong thi nén nhanh chéng dén gdp chuyén gia
vé gian phé& quan dé khao sat va diéu trj chuyén
sau (Bang 4).

Bang 1: Cac nguyén nhan gay gidn phé quan & ngudi I6n

= Vo6 can, ~ 40%

= Sau nhiém trung ~ 30%

= Suy gidm mién dich, ~ 5%*
= COPD, ~5%*

= Bénh md lién két ~ 4%*

* Nhiém nadm Aspergillus phé& quan phdi gay di trng ~ 3%*

* R&iloan van ddng nhung mao nguyén phat ~ 2%*

* Hen phé quan, ~1%

* Nhiém khudn mycobacteria khéng phai lao*

» Nhi*rng nguyén nhan hi€m gap, < 1%: Viém ruét, trao ngugc da day - thuc quan/hit sac,

thiéu hut al-antitrypsin, viém toan bd tiéu phé& quan lan tda, pink disease, hdi chirng

vang mong, tac nghén phé quan, cac di dang bam sinh, hit phai dj vat

* Thay ddi dang ké theo vi tri dia ly
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Cac khuyén cao chung

Muc tiéu diéu trj cta gidn phé quan la cdi thién
triéu chirng va chat lwong cudc sdng, giam tan suat
dot cdp va han ché tién trién cta bénh. Cac nguyén
nhan cé thé diéu tri phai dwoc xac dinh va giai
quyét cu thé.

Phan I&n bénh nhan gidn phé quan tiét dam & mot
murc co ban mbi ngay. Tang cwdng thanh thai dam
mang vai tro rat quan trong va duoc xem la hon da
tdng trong diéu tri hang ngay. Viéc lam théng
thodng dudng thd cd y nghia thiét sy nhan cdm
sinh ly, giup téng xuat dam ra khdi dudng tha, vira
an toan, vira ré tién, gitp cai thién chat lwong cudc
sdng. T4t ca bénh nhan nén duoc gidi thiéu dén
béac si chuyén khoa vat ly tri liéu hé hap, nhirng
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ngudi cd thé cd nhan hda phac do6 thong thoang
duong thd. Cac phuong phap bao gom: két hop
tap thé duc nhip diéu, thd theo chu ky chl déng,
st dung thiét bj thé ap lwc duong va dan lvu theo
tu thé.

Bénh nhan can duwgc déng vién bo thudce |4, Tat ca
doi twong gidn phé quan can duoc tiém vaccine
ngtra cim va phé cau. Nhitng bénh nhan gidm kha
nang gang strc can dwoc phuc hdi chirc nang ho
hap. Tuy hiém nhwng cé thé can nhic phiu thuat
& cac d6i twong ma bénh con khu tri, cidc dot cap
dién ra thuong xuyén mac du d3 duoc quan ly mot
cach tdi wu. Vi mét s6 bénh nhan nang, chon loc
cé thé tién hanh cdy ghép phdi, mac du cé it dir
liéu vé két cuc sau ghép.

Nhiéu bénh nhan cé thé duy tri vdi mét liéu trinh
luyén tap va phac d6 lam théng thodng duwong thé.

Tuy nhién, nhitng thuéc sau day cé thé can thiét va
nén duoc ké don sau khi hdi chan vdi bac stho hap.
Céc chi dinh theo khuyén cdo clia chuyén gia dugc
liét ké trong Bang 6.

Khang sinh
Cé6 thé can phai cho khang sinh & bénh nhan gidn

phé quan khi roi vao mét trong bén tinh huéng
sau:

* Pijéu tri dot cap cha gidn phé quan

= C6 gang loai bd ching Pseudomonas
aeruginosa ma@i trong dam

* Piéu trj lau dai dé giam tan suat dot cip va
giam triéu chirng

* Pidu tri bénh phdi do i
mycobacteria khéng phai lao

khuan

Lwa chon khang sinh nén duoc huwdng dan theo
muc tiéu diéu tri, mirc d6 ndng cla bénh dya vao
ldm sang, ching vi khudn & duwdng tha, tinh nhay
cdm khang sinh ctia chung (1ay tir mau dam hoic
tlr ndi soi phé quan), tinh trang ddp ng khang sinh
trwdc d6, di rng va twong tac thudc. Bang chirng
dang tin cay gitp huwdng dan diéu tri khang sinh
trong gidn phé& quan van con gidi han. Tai thoi
diém viét bai, cé it nhat 4 bai danh gid cua
Cochrane dang dugc tién hanh nham danh gia vé
viéc sir dung khdng sinh trong gian phé quan.

Can lwu y rang bénh nhan gidn ph& quan thuong
c6 két qua cady dom duong tinh. Ngoai trir dot cap
va/hodac mdi phan |ap dwoc P.aeruginosa thi chi
voi két qud cay vi khuan duong tinh khong bat
budc phai str dung khang sinh trén 1am sang.
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Diéu tri cac do't cap cha gidn phé quan

Dot cap cua gidn phé quan dugc dinh nghia la tinh
trang xau di so v&i ban dau & ba hodc nhiéu hon
cac triéu chirng sau day trong it nhat 48 gio va doi
hoi béc st 1am sang phai thay d6i diéu tri: 1) ho, 2)
lwgng va/hodc dd quanh cta dam, 3) dam ma, 4)
kho thé va/hodc gidm kha ndng gang strc, 5) mét
mai va/hoac kho chju va 6) ho ra mau.

Mdrc d6 nghiém trong clia dot cap quyét dinh dua
vao |dm sang (vi du: khi cdc dau hiéu sinh tén xau
di ddng ké so vdi gia tri binh thuwdng cha bénh
nhan thi goiy dot cdp cé mic dd nghiém trong)

Khi khoi phat dot cap, nén glti mau dom dén
phong xét nghiém dé soi dudi kinh hién vi, nudi
cdy va xac dinh dd nhay vai khang sinh. Néu cé
k&t qua nudi cay khang sinh d6 trudc d6 thi cd thé
str dung dé huéng dan Iwa chon khang sinh trong

Diét trir Pseudomonas aeruginosa

dot nay. Néu khdng cé san thi can thiét phai diéu
tri khang sinh theo kinh nghiém ngay trong thoi
gian cho doi két qua cay. Bang 7 va Bang 8 chira
hudng ti€p can liéu phap khang sinh theo kinh
nghiém.

Né&u dya vao nhitng bang chirng cé dd tin cay thap
va theo y ki€n déng thuan thi thoi gian s&t dung
khang sinh cho mét dot cap 1a 14 ngay. Tuy nhién,
trén thywc hanh |Am sang thuong diéu tri khang
sinh trong 7-14 ngay, tuy thudc vao tinh trang cu
thé cda bénh nhan. Khang sinh dwdng tinh mach
str dung cho nhitng do't cdp mirc dd nghiém trong
thudng phai kéo dai it nhat 5 ngay, sau doé thay
bang duwdng uéng dé dat téng thoi gian diéu tri tir
10-14 ngay.

Khi m&i phan 1ap duoc P.aeruginosa trong dam thi nén 1ap tirc xem xét str dung khang sinh dé tiét trir do
dy hau xau cla chung. Phac d6 diét trir t8i wu van chua dugc xac dinh, tuy nhién trén 1am sang thuong st
dung ciprofloxacin uéng trong 2 tuan rdi cdy dam lai. Néu ciy van (+) véi P.aeruginosa, diéu trj cé thé
chuyén sang dung khang sinh tinh mach hay khang sinh dudng hit. (Theo 1&i khuyén tir cdc chuyén gia).
Hién chua cé bang chirng Gng ho diét trir cac loai vi khuan khac.



Gdc hoc tdp YAB41 CTUMP

3. Tiép can chan doan gidn phé& quan & ngudi I&n: cac xét nghiém tdi thiéu

Can lam sang*

Y nghia

Panh gia

Téng phan tich t& bao
mau ngoai vi

Giam BCDNTT/giam lympho bao/tang
lympho bao ggi y suy giam mién dich,
tdng bach cau ai toan goi y hen hodc
nhiém nam aspergillus ph& quan phdi
di *ng (ABPA)

Can thyc hién thém cac cdn lam sang va
diéu tri cu thé.

IgE toan phan trong
huyét thanh, 1gG va IgE
dac hiéu cho
Aspergillus (+/- test |ay
da va&i Aspergillus)

IgE toan phan > 1000 UI/L va bang
chirng huyét thanh hoc duong tinh vai
Aspergillus phu hop cho chadn doan
ABPA

APBA can duwogc diéu tri vdi steroid
dudng uéng +/- thudc khang ndm

lgG, 1gM, IgA huyét
thanh

Néng d& immunoglobulin thip goi vy
tinh trang suy gidm mién dich nguyén
phat (nhu CVID) hay th& phat.

Can hoi rd tién st va lam thém cac xét
nghiém khic. C6 thé diéu tri
immunoglobulin thay thé

Nudi cdy dam, xac dinh
dé nhay va thuc hién
AFB dom

Phan |4p tac nhan va dinh hudng diéu
tri khang sinh sau do

Khuyén cdo nén lam lai nhiéu mau, > 12
thang sau hodc ngay khi khai phat dot
cap

H6 hap ky Do chirc nang phéi nén va theo ddi | Sy suy giam nghiém trong cac thdng sé
tién trién h6é hap ky (két hop vdi cac dac diém

khdc) goi y tinh trang dot cap
Do Sp02 Ghi lai d6 bdo hoa oxy nén, cho phép | Xem Bang 4 vé céc cac chi dinh thé oxy

theo ddi, hudng dan cac xét nghiém
b6 sung (nhu khi mau déng mach)
cling nhu huédng dan diéu tri

ngoai tra.

(Chd thich: *: khuyé&n cdo thuc hién trén tat ca bénh nhan gian phé quan dugc xac dinh chan doan trén CT
nguc cdé dd phan gidi cao. Xem thém trén https://www.criteria.blood.gov.au vé céc tiéu chi s&t dung
Immunoglobulin duwong tinh mach)
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4. Tiép can chan doan gidn phé& quan & ngudi I&n: cac xét nghiém khi can thiét

Can lam sang

Chi dinh

Panh gia

Khi mau déng mach

Néu d6 b3o hda oxy mau
ngoai vi thap hodc khi bénh
@ muirc d6 nang

Can nhac thé oxy tai nha khi PaO2 < 55
mmHg néu bénh nhan én dinh + khdng hat
thuéc hodc khi PaO2 tir 56-59 mmHg &
nhitng bénh nhan cé bang ching t6n
thuong md do thiéu oxy; mét s6 bénh nhan
chon loc ¢ thé can théng khi khdng xam 1an

N&i soi phé& quan

Né&u nghi ngd di vat duwong
th& hay bat thuong duwong
dan khi hodc khi can I3y
mau dé nudi cay

Xét nghiém lién quan dén
bénh tu mién/bénh mo lién
két

NéEu cé céc triéu chirng goi
y (vi du: dau khdp, sung
khép, cac triéu chirng cla
sicca, cac trieu chirng bénh
hé théng)

Khuyén cdo can chuyén chuyén khoa hé hap
va chuyén khoa vé thap néu (+)

Phan (ng khang thé voi
vaccine protein va
polysaccharide (gidi déc té
uén van va vaccine phé cau)

Dé xdac dinh CIVD hodc khi
nghi ngd thiéu hut khang
thé (nébng do6 Ig binh
thudng, cac nhiém trung tai
phat)

Gidgi thiéu dén phong kham chuyén vé gian
phé& quan dé thuc hién cdc xét nghiém can
thiét; cé6 thé can si dung liéu phap
Immunoglobulin thay thé

Xét nghiém bénh xo nang
(chloride trong mo hdi)
va/hodc xét nghiém di
truyén hoc

Néu gian phé& quan thuy
trén chiém wu thé +/- kiéu
hinh phu hop (cic triéu
chirng clia xoang, duong
tiéu hda man tinh, vo sinh)

Gidi thiéu dén trung tdm chuyén vé bénh xo
nang

Tam sodat bénh réi loan van
déng nhung mao nguyén
phat (PCD) bang xét nghiém
néng dé nitric oxide &
mii/cac nghién ctru vé ciu
trdc va chic nang nhung
mao

N&u kiéu hinh 1am sang phu
hop (ho dam man tinh tw
nho, viém tai gilra tai phat,
vO sinh)

Gidi thiéu dén trung tdm chuyén vé PCD

Dinh lvgng ndng do va kiéu
hinh cta al-antitrypsin

Bénh nhan tré cé khi phé
thiing

Gidi thiéu dén phong khdm chuyén vé gidn
phé& quan

3 mau dam khac budi séang
hodc tlr dich rira phé quan
dé tim truc khuan khang
cobn acid (AFB dam)

Né&u nghi ng® lao phéi hoac
bénh phéi do vi khuan
mycobacteria khong phai
lao (thay ddi xo hdéa dang

Gidi thiéu dén phong kham chuyén vé gidn
phé& quan

8
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hang hodc nét trén CT-scan
nguc dd phan gidi cao)

COPD: % bénh phéi tc ngh&n mén tinh; ICS: corticostercid dang hit: LABD: thudc giSn phé qudn téc dung kéo dai. * Khuyén nghi d&n gép béc =T chuyén
khoa. ** IGS / LABD khéing nén duoe k& don thudng quy cho nhitng b&nh nhin bi gisn phé quén trir khi cd k&ém theo hen phé quan hodc COPD.
" o
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Piéu tri khang sinh dai han dé giam tan suat
dot cap va triéu chirng.

Dudi sy giam sat cQia cac bac si chuyén khoa, nén
cdn nhac sir dung khang sinh dai han (duwong
hit/uéng) & nhirng bénh nhan tiép tuc cé céc dot
cap tai phat hodc cdc dot cdp nang mac du d3 duoc
xUr tri t6i wu (thdng thodng duwdng thé tot, diéu tri
nguyén nhan co ban). Hién cac bang chirng tot
nhat dng hd cho viéc s dung dai han cac khang
sinh thudc nhém Macrolide dé gidm tan suat dot
cap.

Cac khang sinh dworng hit lau dai:

Cac khang sinh duong hit ( vi du: Gentamycin,
tobramycin, colistin, ciprofloxacin) cé thé st dung

& mot sO bénh nhan chon loc nhiém khuan vdi cac
dot cap tai phat. Khang sinh dwong hit cé lgi thé
vé mét ly thuyét |a c6 kha ndng cung cap nong do
thuéc cao vao dudng thd, déng thoi giam rd rét
kha ndng hap thu toan than cling nhu déc tinh cua
thuéc. Cé bang chirng rd rang cho thay khang sinh
dudng hit lam gidm tai lvong vi khuan trong dom,
tlr d6 gitp giam viém duong tho.

Tuy nhién viéc st dung khang sinh dudong hit con
nhiéu thach thirc nhu kha nang ti€p can con han
ché& va ti |& co that phé& quan khoang 10-30% khi st
dung cac khang sinh aminoglycoside dwong khi
dung. Hon nita, cac thir nghiém |&n cho thay sy cai
thién dang ké vé cac két qua chinh trén 1am sang
(nhu gidm tan suat cic dot cap) con gidi han.

6 chi dinh can duwoc danh gia b&i bac si chuyén khoa & bénh nhan gidn phé quan:

- Bé&nh nhan nhiém Pseudomonas aeruginosa, tu cau khang methicillin (MRSA) hodc mycobacteria

trén cadc mau cay dom.

- Bé&nh nhan cé nguyén nhan tiém &n cé thé diéu tri dworc

- Cac dot cap tai phat (> 3 [an/nam) hodc c6 cac dot cap ndng.

- Bénh nhan dang duogc diéu tri vdi khang sinh dai han (duwong hit/uéng)
- Gi3n phé& quan tién trién xau dan c6 kém gidm chirc ndng phoi

- Gian phé quan mac d6 nang

Dung dich tobramycin dang hit da dwoc ching
minh trong mot thir nghiém nhé pha 2 gitp giam
mat do vi khuan sau 28 ngay diéu tri, nhung hau
qua lalam tdng ho, khé thd, kho khé va dau nguc.*®
Hién dang tién hanh th& nghiém pha 3 vé
tobramycin dang dung dich hit (NCT02657473),
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cling nhu thir nghiém pha 1 v&i tobramycin dang
bot khé (NCT02712983).

Mot thlr nghiém nhd ngiu nhién cé kiém soat
(RCT) vé gentamycin dudong khi dung trong 12
thang da chirng minh gitp gidm mat dé vi khuan
va tan suat cdc dot cap. Tuy nhién, 22% bénh nhan
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bi kho khe, chwa ghi nhan déc tinh trén tai va
than.?’

M6t thir nghiém pha 3 vé colistin dwdng khi dung
trong vong 6 thang cho thdy thudc giup kéo dai
thoi gian dan dén dot cap dau tién; phat hién nay
cd y nghia théng ké do phan nhdm d3 duoc phan
tich. Th&r nghiém nay ciing d3 chirng minh duoc
nhitng cai thién vé chat lvgng cudc sdng & bénh
nhan st dung.3® Mét th&r nghiém pha 3 th hai cua
colistin dwong hit hién dang trong qua trinh thyc
hién (NCT03093974).

Cac th&r nghiém pha 3 gan day vé aztreonam
duong hit trong 28 ngay da khong dap ng tiéu chi
chinh 1a cdi thién chat lwong cudc sdng, va s6 bénh
nhan bo tri cht yéu do cac triéu chirng ho va khé
thd tdng |1én déng ké.*°

Cac nghién ctru 1&n pha 3 vé ciprofloxacin dang hit
hién da hoan thanh. RESPIRE 1 va 2 (ciprofloxacin
dang bot kho, cac chu trinh diéu tri theo ché d6
can thiép/khéng can thiép trong 48 tuan, & nhirng
bénh nhan cé cdy dodm duong tinh khi tién hanh
sang loc mot trong bay chdng vi khuan da duoc xac
dinh truwdc) va ORBIT 3 va 4 (ciprofloxacin dang
liposome, céc chu trinh diéu tri theo ché& d6 can
thiép/khéng can thiép trong 48 tuan, & bénh nhan
nhiém P. aeruginosa man tinh) *? déu s dung thoi
gian xuat hién dot cdp dau tién va tan suat cic dot
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cap lam két cuc chinh. RESPIRE 1 va 2 cho thay xu
hwdng gidm cac dot cap, chicd y nghia & mot trong
hai nhém diéu tri (14 ngay theo ché& dd can
thiép/khong can thiép) cta th&r nghiém RESPIRE 1.
Tuong tu, ORBIT 4 d3 dép (ng cac két cuc chinh
nhung ORBIT 3 thi khong. Trong phan tich ORBIT
thi tan suit dot cap da giam déng ké. Nhirng thir
nghiém |&n nay cho thay ciprofloxacin duwdng hit
duoc dung nap tét (40-42). Su tién trién dén dé
khang ciprofloxacin khi s&t dung lau dai la diéu
dang lo ngai, dac biét do ciprofloxacin 13 thuéc
diéu trj dwong udng duy nhat san cé dé diéu tri dot
cap & nhitng bénh nhan nhiém P.aeruginosa. Cac
th(r nghiém RESPIRE b&o cdo rang co su gia

tang vé ti 18 mam bénh trong d&m vdi ndng dé e
ché t6i thiéu ciling tdng theo & cdc nhanh cé diéu
tri so vdi nhédm gid duwoc.’** Cac nghién ctru bé
sung can thiét dé xic dinh hiéu lyc cla
ciprofloxacin va dé theo ddi tinh trang khang
thudc.

Co s& bang chirng trong st dung khang sinh duwdng
hit dai han dang dan néi 1én. Trong thuc hanh
chuyén khoa, thuéc khang sinh dang hit duoc ké
don theo ché d6 "thang dung, thang nghi" cho
nhitng bénh nhan c6 nguy co dot cap tdi phat,
thuwong la vdi ching P. aeruginosa, c6 dung nap
khang sinh duwong hit va co cai thién 1am sang khi
diéu trj.**
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Thudc khang sinh duwd'ng uéng dai han

Thudc khang sinh dudng uéng dai han cling c6 thé
duoc xem xét cho nhitng bénh nhan cé dot cap tai
phat du d3 dugc quan ly mét cich t6i wu. Tuy
nhién, khéng nén ké don mot cach thuong quy

Macrolide vira cé tac dung diéu hoa mién dich vira
c6 tac dung khang khuan. Chung d3 duoc chirng
minh gitp lam giam tan suat dot cap trong ba cuéc
thuc nghiém ngau nhién cé kiém soat trong thoi
gian tr 6-12 thidng. Th& nghiém BAT* va

EMBRACE'? d3 str dung azithromycin, trong khi thir
nghiém BLESS cla Uc thi dung erythromycin.’
Gidm tan suat dot cdp d3 duoc xac nhan trong cac
phan tich téng hop tir cdc nghién ctru nhd hon, véi
cdc macrolide thay thé va tir dit liéu & tré em.**
“%Bénh nhan nhiém P.aeruginosa s& dung
macrolide cé thé thu duwoc loi ich 1én hon; tuy
nhién, nhiém P. aeruginosa hodc cdc mam bénh
dudng thd khac khéng phai 13 diéu kién tién quyét
dé can nhac diéu tri macrolide.

>-----<
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Sy lya chon cta bénh nhan déng vai tro quan
trong. Dwdi sy giam sat cta bac si chuyén khoa,
nén can nhac thir nghiém diéu trj duy tri macrolide
(12-24 thang) & nhitng bénh nhan cé dot cap tai
phat va / hodc c6 cic dot cdp mirc d6 nang du d3
dwoc quan ly t6i wu. Trwdce khi bat dau s& dung
macrolide, nén loai trir vi khudn mycobacteria
khong phai lao (NTM) va can ddm bao rang khoang
QT trong gidi han binh thwong sau khi dwoc hiéu
chinh theo nhijp tim trén dién tdm d6.'!Loi ich cla
macrolide phai dwgc cdn nhac vdi nguy co khang
thuéc va céc tac dung phu. Khi s&r dung, viéc giam
tan sudt dot cap s& di doi véi viéc gia tang cdc
ching khang macrolide trong hau hong® va trong
dom; tuy nhién, y nghta cla gia thiét nay van chua
rd rang. Don trj liéu macrolide cé thé gay ra khang
thuéc & ching NTM, diéu nay cé y nghia vi

macrolide thuwong duwgc sir dung két hop trong
diéu tri bénh phéi do NTM. Hon nira, macrolide
gay kéo dai khoang QT va cé thé |1am ting céc tac
dung phu trén tim*’, mac du diéu nay chva duoc
ghi nhan & 3 thi* nghiém ngau nhién cé d6i chirng
& cac bénh nhan gidn phé& quan.>%43, S{r dung
macrolide cd lién quan dén nguy co giam thinh luc
& nhitng bénh nhan COPD; vi vy nén can thao lun
v&i bénh nhan va theo doi Iam sang mét cach than
trong; Cé thé can thiét phai do thinh lyc nén cda
bénh nhan*’.

Cac khang sinh dudng udng dai han khic (vi du:
doxycycline hodc amoxicillin) c6 thé dugc xem xét
trong céc trwdng hop chéng chi dinh hodc khéng
dung nap vd&i macrolid

8. Diéu tri dot cap gidn phé quan phéi ndng & ngweoi [&n

Pot cdp gidn phé guan ning HOAC
khong dap (rng vdi khang sinh duong
ufing HOAC khdng cb thudc duimg
udng thich hop

Tim I khuyén/danh gid khan cap tir
bac sT chuyén khoa

Khéng sinh phé réng vai hoat tinh ching
Fzeudomonas serugincsa (wi du:
Fiperacilin-tazobactam hodc ceftazadime
vaho&c tobramyein) cho dén khi cd két qui

cdy dam.
Strapfocooo emaoph, i Haemophilus influenzse Fzeudomonas seruginoss SFP-PU'\'OMB SursUs
- £ - e mﬂ'uenz_ae beta-lacts iti khang methicillin HOAC
eumoniae {beta-lactamase negative) (beta mase positive}
- Moraxells catamhaliz LETHL PR LT
mycobacteria

Piperacillin-tazobactam
hoiic cephalosporin the hd
thir 2 hode thi 3°

Benzylpenicillin® Ampicillin®

Fiperacillin-tazobactam Lap lsi cdy G&m, fim &
hodc ceftazadime valhodc khuyén tir béc s chuyén
tobramycoin®™ hoa

* Dwra vao 8 nhay w&i khang sinh. ** Hign tai win chwra oé bang ching ndo cho thiy vide sl dung kit hop 2 thude d&i voi Pseudomaonas wu vigt hon khi =i dung 1 thude. Cén nhéc két hop thude ndu

bénh nhén cb Feeudomanas khéng thudc va khing cb chéng chi dinh hode trong tée thude
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Tuy nhién, bang chirng vé lgi ich cdc nhédm khang
sinh thay thé chi gidi han trong mét s6 thi
nghiém nho trudc dé nhdm chirng minh lam giam
dom mu va cé s6 ngay ngung thudc it hon khi st
dung oxytetracycline va amoxicillin.

Piéu tri bénh phdi do vi khuan mycobacteria
khong phai lao

NTM 13 cdc vi khuan c6 mat trong hau hét cdc méi
trudng, 13 mam bénh ngay cang phd bién & phéi
c6 thé gay bién chirng gian phé& quan.?* Bénh phéi
do NTM phai dugc phan biét vdi nhiém trung
khéng triéu chirng hodc vd&i cdc mau dam cay
duong tinh thodng qua. Diéu tri bénh phéi NTM
dua vao cic phac d6 da thuéc dai han, nguy co
tac dung phu ddng ké, kha nang thanh cong ciing
bién déng. Quyét dinh diéu tri cling khdng hé dé
dang.

Céc thudc diéu bién dich tiét

Nudc mudi va mannitol dwdng khi dung lam tang
hydrat héa bé mat duong thd, lam lodng va ting
thanh thai dich nhay.>? C6 thé th& nghiém &
nhitng bénh nhan lién tuc bi anh hwdng bdi tinh
trang nhiéu dom, kho khac dom, chat lvong cudce
séng kém va/hodc cac dot cap xuat hién thuwong
xuyén du d3 s& dung cac ki thuat giup thong
thodng duwdng thé co ban. V!

Khéng rd liéu nuwdc mudi wu trwong cé tét hon
nwdc mudi dang trwong trong gidn phé& quan
khéng do xo nang hay khdng. Bang chirng gidi han
chi trong hai th&r nghiém nho, ngau nhién véi két
qua trai nguoc nhau. Trong mét nghién ciru mu
don - bat chéo vdi 28 bénh nhan st dung nwéc
mudi 7% va 0,9% dudong khi dung trong 3 thang,
Kellett va cac cdng su d3 ghi nhan su cai thién vé
chirc nang phéi, chat lwgng cudc sdng, nhu cau

14

cham séc y té & nhirng bénh nhan st dung nuwdc
mudi wu trwong.”” Tuy nhién, trong mét thi
nghiém ngau nhién, mu doéi kéo dai 12 thang so
sanh gitta s&r dung nuwdc mudi sinh ly 0,9% va 6%
bang duwong khi dung & 40 bé&nh nhan thi Nicolson
va cong su nhan ra rang ca hai nhém déu cé sy
cai thién vé tiéu chi dot cdp, chat lwgng cubc
s6ng, vé chirc ndng phdi va ca két qua cady dom so
V@i ban dau.>?

O céc thir nghiém mu ddi - ngdu nhién c6 ddi
chirng vai gid duoc, thi manitol dang bot kho
duong hit khong dép irng duoc céc két cuc chinh.
Véi két qua lan dau tién, mannitol duong hit st
dung trong 3 thang & 343 bénh nhan cho thay
khong co sw khac biét vé chat lwvong cudce séng, va
da chirng minh cé giam lugng dom tiét trong 24
gio & nhom gia duoc do tang st dung khang sinh
& nhém nay.>* Thir nghiém tiép theo trén 461
bénh nhan trong 12 thang cling khong dap ng
duwoc tiéu chi chinh |a gidm dot cap, nhwng d3 cho
thay loi ich tang thoi gian tién trién téi dot cap
dau tién. >

Dang chuy, deoxyribonuclease tai t6 hop & ngudi
chéng chi dinh & nhirng bénh nhan gian phé quan
khéng do xo nang. Mot thir nghiém Idn mu doi,
ngau nhién, da trung tam, cé ddi ching véi gia
duworc thi viéc st dung deoxyribonuclease trong
gidn phé& quan khdong do xo nang gay suy giam
chirc ndng phdi va lam tang tan sut cda dot cap.

Thudc gidn ph& quan va corticosteroids

Cac thudc gian phé quan tac dung ngin duoc
khuyén cdo dung trudc khi hit cac chat gidp diéu
bién dich tiét va/hodc trudc khi s&r dung khang
sinh dwong hit, dac biét & nhitng nguoi co triéu
chirng co that phé& quan, dé cai thién tinh trang
dung nap va su lang ddng cla thudc.“**
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Viéc sir dung réng rai cac thuéc gidn phé quan tac
dung kéo dai dwong hit (LABD) va corticosteroid
trong gidn phé quan la do suy ra tir céc tai liéu vé
hen suyén va COPD ma khéng dwoc chirng minh
b&i bat ky bang chirng dang tin cdy ndo. Mot danh
gid cla Cochrane vé viéc st dung corticosteroid
duong hit (ICS) trong gidn phé quan da két luan
rang bang chirng khong ting ho viéc st dung ICS
thudng quy do nguy co gdy nhiéu tdc dung phu.>’
Bang chirng vé viéc st dung dai han thudc dong
van beta tac dung kéo dai (LABA) dudng hit trong
gian phé& quan 6n dinh chi gidi han trong mét thir
nghiém khéng mu & 40 déi twgng, so sanh giita
viéc két hop ICS / LABA (budesonide 640 mg va
formoterol 18 mg) véi viéc sir dung ICS liéu cao
(budesonide 1600 mg).”® Két qua 13 & nhitng bénh
nhan dung ICS / LABA két hop thi it bj kho thd hon
va co sd ngay khéng ho nhiéu hon sau 3 thang
diéu tri so v&i nhitng bénh nhan chi dung ICS don
ddc, khdng cd su khdc biét vé tiéu chi chire nang
phdi va cidc dot cap. Tuy nhién, nhitng két qua
phat hién nay cé kha nang la do sy tang tac hai &
nhém déi chirng - nhém st dung ICS don ddc cé
thé 1a do d3 tang xuat hién cac tdc dung phu. Bang
chirng vé viéc sir dung céc thudc déi khang thu
thé muscarinic tac dung kéo dai (LAMA) & céc
bénh nhan gidn phé& quan |a rat han ché. Thi
nghiém ngiu nhién cé doi chirng gan day cua
tioptropium so v@i gia dugc & 90 bénh nhén gian
phé& quan giai doan 6n dinh cé tac ngh&n ludng khi
d3 cho thay cai thién rat it vé thé tich thd ra gang
strc trong 1 gidy, nhung khéng cé bdo cdo cai
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thién vé triéu ching, ty & dot cap, cling nhu chat
lwong cudc séng.>®

Viéc str dung thwong quy LABD va / hodc ICS &
nhitng bénh nhan gidn phé quan khoéng duoc
khuy&n cdo. Tuy nhién, trong cac trudng hop mac
doéng thoi vdi bénh réi loan chirc nang dudng thd
phan &ng hodac COPD thi ICS va / hodc LABD nén
duwoc st dung phu hgp theo cac bénh déng mac
nay. Cac hwdng dan diéu tri cling dwa ra khuyén
c4o c6 do tin cdy kém dua trén bang chirng chat
lwgng thap rang cé thé sir dung LABD thir &
nhitng bénh nhan gidn phé& quan cé khé thé nhiéu
theo ca thé hoa.1,11

Két ludn

Gian phé& quan la mot bénh phdi man tinh quan
trong vdi ty |& ngay cang tang, gy ganh nang
dang ké cho hé théng cham sdc sirc khde va ngudi
bénh. Muc tiéu clda diéu tri 1a cai thién triéu
chirng, giam tan suat cdc dot cap, han ché sy tién
trién cta bénh va phuong phdp diéu tri chinh 13
lam théng dwong thé cé hidéu qua. Co s& bang
chirng trong diéu tri gian phé quan ngay cang
duogc phat trién. Bang chirng vé viéc sir dung cac
khéng sinh nhém macrolide d3 ré rang, vi thé cac
hudng dan diéu trj gan day clia Chau Au va Uc d3
khuy&n cdo s&r dung khang sinh macrolide dé
gidm tan suat dot cadp & modt sd doi twong chon
loc cé dot cap tai phat va/hodc cac dot cdp mirc
d6é nang. Hau qua cua viéc sir dung khang sinh
nhdm macrolide dai han trén sy dé khang cla vi
khudn van chua duoc nghién ctru day da.
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