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Hwéng dan thwe hanh

CAP NHAT DPIEU TRI CORTICOSTEROID TRONG BQT CAP CUA
BENH PHOI TAC NGHEN MAN TiNH

TS. BS. PAO NGOC BANG
B& mén - Trung tdm N&i hd hap, Bénh vién Quan y 103, Hoc vién Quany

TOM TAT:

Bénh phdi tdc nghén man tinh 1a mét ganh ndng bénh tat trén toan cau, véi ty | t& vong cao va chi phi diéu trj I6n cho
cac dot cap. Corticosteroid ludn dwoc dé& cap dén trong diéu tri dot cap ctia bénh phdi tic nghén man tinh, véi cac
khuyén céo thay dbi theo két qua cac nghién ctru. Hién nay, corticosteroid chi dinh cho bénh nhan bénh phéi tdc nghén
man tinh dot cdp nang, c6 hen phé quan két hop, sb lwong bach ciu &i toan tdng cao va cé nhiéu dot cp nhap vién;
Uu tién duweng udng, sau dé 1a tinh mach, khi dung, véi liéu udng 40mg prednisolone/ngay, can nhac khéng qué 5
ngay; C6 thé thay thé bang methylprednisolone tinh mach hodc budesonide liéu cao.

Terkhéa: Bénh phdi tdc nghén man tinh dot cap; Corticosteroid.
Abstract: Update on corticosteroid treatment in acute exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease

Chronic obstructive pulmonary disease is a global disease burden, with high mortality rate and treatment costs for acute
exacerbations. Corticosteroids are consistently recommended in the treatment of chronic obstructive pulmonary disease
exacerbations, with recommendations changing according to the results of studies. Currently, corticosteroids are
indicated for patients with severe COPD exacerbations, concomitant asthma - COPD, high eosinophil count, and
multiple acute exacerbations hospitalized; Prioritize the oral route, followed by intravenous and aerosol, with an oral
dose of 40mg prednisolone/day, consider not exceeding 5 days; Can be replaced with intravenous methylprednisolone
or high-dose budesonide.

Key words: Chronic obstructive pulmonary disease exacerbation; Corticosteroid.
1. DAT VAN BE

Bénh phdi tdc nghén man tinh la mét ganh ndng bénh tat trén toan ciu, anh hwéng Ién dén kinh té
- x& hoi. Day l1a mét bénh phd bién, véi khodng 384 triéu bénh nhan trén toan cau. Ngoai ra, wéc
tinh trén 50% bénh nhan bénh phdi tdc nghén man tinh chwa dwoc chan doan. Bénh phéi tdc nghén
man tinh luén 1a 1 trong nhirng nguyén nhan hang dau gay t& vong do cac bénh tat, dac biét &
nhirng nwéc thu nhap thap. Ty 1é tir vong cGa bénh phdi tdc nghén man tinh hién dirng hang thi 3
trén toan thé gi¢i, trong dé bénh nhan tlr vong chi yéu trong cac dot cap. Bén canh dé, thé gigi chi
trén 100 ty d6 la hang nam dé diéu tri bénh phdi tdc nghé&n man tinh, véi chi phi chd yéu la cho
nhirng dot cap [1].

Vi vay, viéc diéu tri dot cip ludn dwoc cac nha khoa hoc quan tdm nghién ctru, nham giadm ty 1& tlr
vong va gidm chi phi diéu tri. Nhiéu bién phap dwoc ap dung phdi hop trong diéu tri dot cip bénh
phdi tdc nghén man tinh, trong dé corticosteroid ludn dwoc dé cap dén. Viéc ap dung diéu tri
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corticosteroid trong cac dot cip khac nhau & tirng théi diém, véi quan diém diéu tri theo nhirng két
qua nghién ctru. Noi dung bai tdng quan nay giai thich vai tro cla diéu tri corticosteroid trong dot
cap cutia bénh phéi tAc nghé&n man tinh cling nhw phwong phap ap dung diéu trj corticosteroid trong

dot cap cta bénh phdi tdc nghén man tinh theo khuyén céo hién nay.

2. CO' CHE VIEM TRONG BENH PHOI TAC NGHEN MAN TiNH

Co ché bénh sinh cGa bénh phdi tdc ngh&n man tinh rat phirc tap. Ba c6 nhiéu nghién ctu vé co
ché bénh sinh vé bénh phéi tdc ngh&n man tinh, két qué dwa ra nhirtng co ché sau: Viém duwong
thé va mach mau phéi; Tang phan ng phé quan khéng dac hiéu; Mt can bang protease khang
protease; Vai trd cac chat oxy hoa va cac gbc tw do; Bién dbi chat gian bao; Nhiém khuan phé quan
tai dién khi con nhd. Trong d6, co ché viem dwédng thé va mach méau phdi dwoc hau hét cac tac gia
céng nhan. Qua trinh viém trong bénh phéi tdc ngh&n man tinh d&c trwng béi sw tang bach cau da
nhan trung tinh, dai thwc bao, Lympho T (d&c biét |a TCDs) & c& dwdng thé va nhu md phéi [1,2].

Co ché viém trong bénh phdi tdc nghén man tinh dwoc giai thich trong Hinh 1. Khéi thubc 14, khoi
6 nhiém clung v&i cac yéu td vi sinh (vi khuan, vi rat) két hop véi sw méat can bang protease va
antiprotease (do thiéu hut alphaz antitrypsin) tac dong lén dwéorng thd va nhu md phéi dan téi hién
twong pha hiy mang phé nang mao mach & nhu mé phdi (khi phé thiing). Bén canh d6, cac yéu té
nay tac dong I&n té bao biéu mé phé quan va té bao tiét nhay lam tang tiét nhay, viém niém mac
phé quan man tinh. Hau quéa cta qua trinh nay dan dén tinh trang khi phé thiing va viém phé quan

man tinh, tinh trang tac ngh&n dwdng thé tién trién dan dén bénh phdi tdc nghén man tinh [2].
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Hinh 1. Co ché viém trong bénh phéi tdc nghé&n man tinh (Ngudn trich dan: Tiwari G. va cs 2024, ter[2])
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Viém duwong thé trong bénh phdi tdc nghén man tinh thuwéng biéu hién rat sém, trwde khi co biéu
hién 1am sang. Trong dot cAp cla bénh cé sy gia tdng qua trinh viém. Qua trinh viém trong bénh
phéi tdc nghén man tinh la sy két hop gitra tinh trang viém tai ché (dwéong thé va nhu mé phdi) va
viém hé théng. Qua trinh viém hé théng sé lam kh&i phat hoac lam nang hon cac bénh déng phat
nhw bénh tim mach, lodng xwong, ung thw phéi, dai thao dwong, trAm cam... Dac biét & bénh nhan
hat thube, khéi thude lam suy gidm biéu hién va hoat déng cla histone deacetylase (HDAC) trong
cac té bao biéu md phé quan va dai thuwc bao phé nang. Khéi thudc kich thich tang tiét cac cytokine
viém, dan dén giam hoat ddng HDAC va tang hoat ddng cla histone acetyltransferase. Sw méat can
bang nay dan dén tang sé lwong dot cp va mire dd ndng ctia bénh phdi tdc nghén man tinh [2].
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Hinh 2. Vai trd cGa hoat déng histone deacetylase trong viém nhu mé & bénh nhan bénh phéi tic ngh&n man tinh
(Nguén trich dan: Theo Tiwari G. va cs 2024, ter [2]).

3. VAl TRO CUA CORTICOSTEROID TRONG DIEU TRl BOT CAP CUA BENH
PHOI TAC NGHEN MAN TiNH

Cac nghién ctru cho thdy can nguyén hang dau cla dot cap COPD lién quan dén tinh trang nhiém
khuan ho hap dwdi. Hau hét cac dot cdp COPD déu lién quan dén tinh trang viém chi yéu la do
bach cau trung tinh dwérng thé va phan (rng viém toan than, nhung mét sé dot cip cling cé thé
biéu hién tinh trang tdng bach cau &i toan trong d&m va diéu nay c6 lién quan dén nhiém virus.
Bé&nh nhan co tién str thwdrng xuyén bij dot cap c6 ndng dé fibrinogen huyét twong cao hon va nhiéu
suw két hop dau an sinh hoc khac nhau, bao gém nhiéu cytokine va chemokine tién viém nhuw yéu
t6 hoai t& khdi u alpha (TNF-a), interferon gamma (IFN-y), interleukin-1beta (IL-1B), interleukin-6
(IL-6), CXCL8, protein ho& (rng déng té bao don nhan-1 (MCP-1), metalloproteinase -12 (MMP-12),
protein gay viém dai thwc bao-2, 1a (MIP-2, MIP-1a) dwoc san xuét tlr cac dai thwe bao hoat hda,
té bao biéu md dwdng thé, bach ciu trung tinh, t& bao lympho va céac loai té bao khac. Do vay,
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corticosteroid va khang sinh c6 thé dwoc sir dung déng thei dé diéu tri dot cdp, mac du cé thé co
lo ngai rang corticosteroid dwéng udng cé thé gay ra hodc lam trAm trong thém tinh trang nhiém
trung trong dot cAp. Can c vao loi ich va nguy co, GOLD ciing d& khuyén céo chi nén st dung
corticosteroid & bénh nhan cé cac dot cAp ndng cé nguy co suy hd hap hodc dang suy hd hép,
bénh nhan c6 bach cau ai taon trong mau ting cao va nhirng bé&nh nhan cé nhiéu dot cap nhap
vién [2a, 2b].

Nhiéu nghién ctru vé vai trd cla corticosteroid trong diéu tri dot cAp cla bénh phdi tdc nghén man
tinh, da chirng minh hiéu qua cla corticosteroid, bao gébm tac dung lam gidm viém, gidm tinh phan
(ng qua mac cta phé quan, lam tang hiéu qua diéu tri, cai thién chirc ndng phdi, tang oxy mau,
gidm céac bién chirng nang, ddng thdi giam thdi gian nam vién va dot cip tai phat trong vong 1
thang [3]. Cac nghién clru da dwoc thue hién tlr rat sém, két qua dwoc thé hién trong Bang 1.

Bang 1. T4c dung cla corticosteroid trong dot cap cGia bénh phéi tdc nghén man tinh

Nghién ctru

Thuéc nghién cru

DPic diém
bénh nhan

Két qua nghién cteu

nghién ciru

\ Methylprednisolone |t i cia |« Thay d8i FEV1 c6 y nghia & nhém didu tr
Albert va cs | 0,5mg/kg tinh mach Xo s . . . )
14] m3i 6 aid trona 72 tudi la 62 methylprednisolone so v&i nhdm ching
not s giortrong FEV1=0,72L | (220mL, p <0,001)
gi® so vai gia dwoc
« Thay d6i PaO2 so v&i nhom chirng
Prednisone uéng (1,12mmHg/ngay o) VOi -
Thombson 80mg x 3 ngay, Trung vi cda | 0,03mmHg/ngay, p = 0,002)
va csp[5] 40mg x 3 ngay, tudi 12 67.8 |« FEV1 0,05 L/ ngay so v&i 0 L/ngay (p =
20mg x 3 ngay so v&i | FEV1=1,3L | 0,006)
gia dwgc » PEF 0,15 L/s/ ngay so v¢&i 0,04 L/s/ngay
(p =0,009)
. £ « FEV1 % s0 ly thuyét tang tr 28,2% lén
Prednisone udng ., R . L . .
. R 3 x: Trung vicua |41,5% & nhom diéu tri corticosteroid (p
Davies va | 30mg 1 lan moéi ngay Z: 1a
cs[6] | x 14 ngaysoveigia | 0167 1<0.001) ,
FEV1=0,59L | Thoi gian nam vién ngan hon & nhom
dwoc N . .
dung corticosteroid
« Ty |& thét bai diéu trj glucocorticoid so V&i
gia dwgc & ngay 30 (23% so v&i 33%, p =
, > = 0 i 0 =
. Glucocorticoid udng | Trung vi cua 0,04) va 90 ngay (37% so voi 48%, p
Niewoehner N . 2 A 0,04)
. trong 2 tuan so v&i 8 | tudila 67,6, . R A ga a g . A
va cs [7] N + Steroid toan than (& ca hai nhém) lién
tuan va gia duwoc FEV1=0,77L P . N A N <
quan dén th&i gian nam vién ban dau ngan
hon (8,5 ngay so v&i 9,7 ngay dbi vai gia
duwoc, p =0,03)
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» Ty lé tai phat sau 30 ngay & nhom
prednisone thdp hon so v&i gid duwoc
Prednisone uéng Trung vi cla | (27% so v&i 43%, p = 0,05)

Aaro[r18]va cs 40mg moi ngay mot tudi 2 69, |+ Thay déi vé FEV1 sau test hdi phuc phé
lan so v&i gia dwoc FEV1 =1L | quan ngay 1 dén ngay 10 cla prednisone
so vOi gia dwoc (34% so véi 15%, p =

0,007)

Tw nhirng két qua nghién ctu, GOLD 2024 van tiép tuc khuyén céo s dung corticosteroid trong
dot cép, cu thé 1a: Corticosteroid toan than nén chi dinh cho b&nh nhan bénh phdi tdc nghén man
tinh dot cAp nang, khéng nén quéa 5 ngay. Corrticosteroid dang hit (Inhaled corticosteroid - ICS) chi
dinh s&r dung cho nhi*ng bé&nh nhan cé dot cp thwong xuyén va tang bach cau ai toan [1]. Tuy
nhién, GOLD 2024 chwa dé cap dén nhém bénh nhan bénh phéi tdc nghén man tinh ddng méc hen
phé quan (Concomitant asthma - COPD), trwdc day chung ta van dung thuat ngir Hen - COPD
chéng 1ap (Asthma COPD overlapse - ACO). Nghién ciru khuyén céo cia GINA 2024 diéu tri dot
cap hen phé quan, Corticosteroid toan than ca dwéng ubng va tinh mach rat hiéu qua trong giam
triéu chirng cap tinh cta hen phé quan ciing nhw cac con hen cap. Chinh vi vay, cac bénh nhan
hen cé ddng mac bénh phdi tdc ngh&n man tinh nén dwoc chi dinh corticosteroid trong dot cap
[9,10].

Hién nay, cac khuyén céo ctia GOLD va GINA déu wu tién st dung corticosteroid dwéng toan than,
trong dé dwong udng dwoc dwa 1én hang dau, do dya trén cac két qué nghién clru. Nghién clru
chia Woods J.A. va cs (2014) cho thay: Corticosteroid toan than cé hiéu qua trong diéu tri bénh phoi
tdc ngh&n man tinh dot cap va dwoc khuyén cdo diéu tri cho bénh nhan méc bénh phdi tc nghén
man tinh dot cAp. Corticosteroid toan than nén dwoc st dung cho tat ca cac bénh nhan bénh phéi
tdc ngh&n man tinh dot cap nang. Béng théi, can xem xét liéu thAp nhét c6 hiéu qua va thoi gian
diéu tri ngan nhat [3]. Nghién clru clia Galerneau L.M. va cs (2023) diéu trj corticosteroid toan than
trén 1.816 bénh nhan bénh phdi tdc ngh&n man tinh dot cap ndng cé bién chirng suy hé hap. Két
qua cho thay viéc str dung corticosteroid toan than liéu =0,5mg/kg can ndng diéu tri b&nh nhan bénh
phdi tdc nghén man tinh dot cip nang khi nhap vién ICU c6 hiéu qua tich cwc, gidm ty 1é tl vong
ho&c can thd may xam nhap dén ngay thtr 28 sau nhap vién [11]. Nghién ctru téng quan tir két qua
26 nghién ctu do Singh va cs (2002) thwe hién ciing cho thay corticosteroid toan than cai thién hiéu
qua diéu tri dot cap, rat ngan thdi gian nam vién, cai thién chirc nang hd hap va ngan ngtra tai phat
dot cap sau 1 thang [12]. Ngoai ra, corticosteroid dwdrng udng c6 sinh kha dung twong tw duéng
tinh mach, ddng théi chi phi diéu tri thAp hon. Diéu tri corticosteroid dai ngay tdng nguy co' viém
phdi va t&r vong [12,13]. Vi vay, liéu va cach sir dung corticosteroid toan than trong bénh phdi tac
ngh&n man tinh dot cap dwoc khuyén céo nhu sau: Liéu sir dung 40mg prednisolone/ngay, trong
thdi gian 5 - 7 ngay, wu tién duwong udng [14].

Tuy nhién, cac tac dung khdng mong muén cda corticosteroid luén dwoc cac nha 1am sang quan
tam, d&c biét trén bénh nhan bénh phdi tdc ngh&n man tinh thworng c6 nhiéu bénh déng méc, co
thé bj anh hwéng b&i corticosteroid toan than. Cac tac dung khéng mong mudn thuwérng gap duoc
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cac nghién cru két luan bao gdm: Dai thao duwéng, tdng huyét ap, béo phi, thay déi da, réi loan tam
ly, lo&ng xwong, ha kali mau va nhiém kiém chuyén hoéa. Ngay ca nhirng phac dé ngan ciing cé lién
quan dén céac tac dung phu nghiém trong, chdng han nhw viém phéi, nhiém tring huyét va t& vong.
Puwdng tiém tinh mach cé nguy co ting huyét ap, dai thao dwdng cao hon. Ngoai ra, cac thubc
corticosteroid dwdng ubng rat dang, ddi khi lam bénh nhan budn nén, nén, khdng thé ubng trong
dot cap bénh phdi tdc ngh&n man tinh [12].

Vi vay, cau héi dat ra liéu corticosteroid dung dwérng tai chd (ICS) cé hiéu qua thé nao so véi duong
toan than? Liéu ICS c6 gidm dwoc cac tac dung khéng mong mudn so véi corticosteroid toan than
khéng? Nhiéu nghién clru so sanh hiéu qua cla ICS va corticosteroid toan than da dwoc thuc hién,
cho céac két qua kha quan, gitip cho viéc chi dinh thay thé diéu tri ICS khi bénh nhan cé cac chéng
chi dinh cla corticosteroid toan than.

Nghién ctru téng quan ctia Papadopoulou E. va cs (2024), tdng hop tir 18 thir nghiém ngau nhién
va hai thir nghi@m ban ngau nhién cé dbi chirng v&i 2.140 ngwdi tham gia v&i muc tiéu so sanh
hiéu qua va dé an toan cua corticosteroid dang hit va corticosteroid toan than déi véi cac dot cap
ctia bénh phdi tdc nghén man tinh. Két qua nghién ctru cho thay bach cau &i toan c6 thé 1a yéu tb
tién lwong kha nang dap &ng cda ICS trong dot cap bénh phdi tic nghé&n man tinh. Ngoai ra, viéc
st dung liéu cao budesonide (800 - 1280ug/ngay) cé hiéu qua twong dwong véi corticosteroid toan
than & bénh nhan bénh phdi tdc ngh&n man tinh dot cap trung binh va nang trong gidm thét bai
diéu tri, gidm triéu chirng kho thé va cai thién chirc ndng hé hap. So sanh vé tac dung khéng mong
mudn cua corticosteroid, két qua thay ty lé twong tw vé cac tac dung phu nghiém trong gitra cac
nhom corticosteroid toan than va ICS. ICS c6 xu hwéng lam giam nguy co tac dung phu nang va
tang dwéng mau nhwng lai 1am tang nguy co’ nhiém ndm miéng [15].

Nghién ctru cla Pleasants va cs (2018) tr 9 nghién ctru trén ddi twong bénh nhan bénh phéi tac
ngh&n man tinh dot cap nhap vién khong nguy kich, nhdm so sanh hiéu qua va doé an toan cla
corticosteroid dang hit déi v&i cac dot cap cia bénh phdi tAc ngh&n man tinh va cung cép cac dic
diém dwoc Iy va lam sang cua corticosteroid dang hit dbi véi cac dot cap ctia bénh bénh phéi tac
nghén man tinh. Két qua nghién ctru cho thay budesonide khi dung liéu cao la mét lya chon thay
thé c6 thé chap nhan dwoc dbi véi corticosteroid toan than & nhirng bénh nhan nhap vién véi dot
cap cla bénh phdi tAc ngh&n man tinh nhwng khdéng nang, véi sw cai thién vé FEV1 va khi mau
déng mach twong tw corticosteroid toan than, nhung ty 18 ting dwéng huyét thap hon [16].

4. KET LUAN

Tw két qua cac nghién ciru va khuyén céo cla cac huwéng dan diéu tri bénh phdi tdc nghé&n man
tinh dot cap, mot sé két luan dworc rat ra nhw sau:

- Corticosteroid lam tang hiéu qua diéu tri, cai thién chirc nang phdi, tdng oxy mau, gidm cac bién
chng ndng, thdi gian nam vién va dot cap tai phat trong vong 1 thang.
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- Chi dinh corticosteroid cho b&nh nhan bénh phédi tdc ngh&n man tinh dot cp néng cé nguy co
suy hd hap hodc dang suy hé hap; c6 hen phé quan két hop; sb lwong bach cau ai toan tang
cao va c6 nhiéu dot cap nhap vién.

- Pudng dung: Uu tién dweng udng, sau d6 1a tinh mach, khi dung.

- Liéu dung 40mg prednisolone/ngay udng, can nhac khéng quéa 5 ngay. C6 thé thay thé bang
methylprednisolone tinh mach hoac budesonide lidu cao.

Email tac gia lién hé: bsdaongocbang@gmail.com

Ngay nhan: 15/03/2025

Ngay chap nhan: 15/04/2025

Phan bién: PGS. TS. BS. Ta B4 Thang, TS. BS. Nguyén V&n Thanh
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