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Nội dung trình bày

❖ Cơ sở khoa học và Chỉ định

❖ Bằng chứng về hiệu quả

❖ Hiệu quả kinh tế

❖ Thực trạng áp dụng

Liệu pháp SMART vs Liệu pháp truyền thống



Tại sao chọn

liệu pháp SMART ?

❖ Dựa trên cơ sở khoa học chắc chắn

❖ Chỉ định trong các khuyến cáo quốc tế

❖ Nhiều bằng chứng về hiệu quả và an toàn

❖ Hiệu quả kinh tế - y tế

❖ Dễ áp dụng trong thực hành với 1 ống hít



Cơ sở khoa học và chỉ định

của liệu pháp SMART



Triệu chứng hen là bề nổi

của tảng băng chìm

Viêm

đường dẫn khí

Tắc nghẽn

đường dẫn khí

Tăng phản ứng

phế quản

Triệu chứng



In this same large, 

multi-country* 

survey published 

in 2006, what 

percentage of 

patients who had 

been prescribed 

an ICS/LABA still 

used their SABA 

daily?

A. < 50%

B. 50% - 60%

C. 60% - 70%

D. > 70% 

Tỉ lệ bệnh nhân vẫn sử dụng SABA hằng ngày

Bao nhiêu % bệnh nhân đã dùng ICS/LABA vẫn dùng SABA hằng ngày? 

Khảo sát tại UK, France, Italy, Spain, Netherlands, Belgium, Sweden, Denmark,
USA, Canada, Australia (n=3,415)

Partridge MR et al. BMC Pulm Med 2006; 6: 13.



Liên quan giữa việc phụ thuộc SABA 

và tỷ lệ tử vong

• Theo GINA, bệnh nhân lạm dụng SABA mà không dùng liều duy trì ICS có

mối liên hệ với tăng nguy cơ tử vong do Hen, hậu quả của nền viêm không

được kiểm soát tốt

• Ngoài ra, những giai đoạn bệnh nhân cần sử dụng nhiều SABA là một tiên

lượng cho sự tăng nguy cơ kịch phát

1. Suissa S et al. Am J Respir Crit Care Med 1994; 149: 604–10; 

2. Suissa S et al. N Engl J Med 2000; 343: 332–6; 

3. Buhl R et al. Respir Res 2012; 13: 59. 4. . Global Initiative for 

Asthma. 2015 
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Corticoid hít giảm tử vong do hen

Suissa N Eng J Med 2000; Sanchez-Bahillo, Arch Bronconeumo 2009
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Thay đổi chính của GINA 2019

Global Strategy for Asthma Management and Prevention.

Global Initiative for Asthma. Updated 2019 

Vì lý do an toàn, 

GINA không khuyến cáo điều trị SABA một mình

GINA khuyến cáo tất cả BN hen người lớn & vị thành

niên nên điều trị công thức có ICS liều thấp, hoặc giảm

triệu chứng ( hen nhẹ) hoặc kiểm soát hàng ngày, để

giảm nguy cơ của đợt cấp nặng



Liệu pháp SMART và cách sử dụng

Liệu pháp

truyền thống 

(LPTT)

SMART
Single Maintenance 

& Reliever Treatment

Duy trì Cắt triệu chứng

1 x 2 hoặc 2 x 2 Dùng khi cần

ICS: budesonide 

hoặc beclometasone Vui lòng tham khảo thông tin về liệu pháp SMART của budesonide/formoterol tại Việt Nam



Liệu pháp SMART và cách sử dụng

Liệu pháp

truyền thống 

(LPTT)

SMART
Single Maintenance 

& Reliever Treatment

Duy trì Cắt triệu chứng

1 x 2 hoặc 2 x 2 Dùng khi cần

ICS: budesonide 

hoặc beclometasone Vui lòng tham khảo thông tin về liệu pháp SMART của budesonide/formoterol tại Việt Nam



Adapted from Tattersfield A et al. Am J Respir Crit Care Med 1999; 160:594-599

Diễn tiến lâm sàng của 425 cơn hen cấp
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FEV1 ban đầu
78% predicted

Formoterol khởi phát tác dụng nhanh & tác dụng kéo dài

• Khởi phát tác dụng của Formoterol (chủ vận toàn phần): 1–3 phút

• Khởi phát tác dụng của Salmeterol (chủ vận bán phần): 10–30 phút
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Palmqvist, Pul Pharmacol Ther 2001

Bud/For 

(160/4.5 g)x2 hít*

Bud/For 

(160/4.5 g)x1 hít*

Flu/Sal

(250/50 g)x1 hít

*p<0.001 vs Flu/Sal®

Bud/For có thể 

được sử dụng cắt triệu chứng nhanh chóng



DUY TRÌ kháng viêm

budesonide

Budesonide

+ Formoterol

Liệu pháp SMART với budesonide/formoterol

KHI CẦN kháng viêm

budesonide

KHI CẦN giãn phế quản

formoterol

DUY TRÌ giãn phế quản

formoterol

- Kháng viêm hiệu quả trg vài giờ

- Giảm viêm TB ái toan

- Ngăn ngừa đợt kịch phát

- Cắt nhanh triệu chứng

- Giảm viêm TB đa nhân

- Ngăn ngừa đợt kịch phát

Balanag, et al. Pulm Pharmacol Ther. 2006;19(2):139-47. 

Maneechotesuwan, et al. Chest. 2005;128(4):1936-42.

Gibson et al. Am J Respir Crit Care Med. 2001;163(1):32-6.

SMART



ICS liều thấp

BẬC 2
BẬC 3

BẬC 4

BẬC 5

Liều thấp

ICS/LABA

Liều trung 

bình/cao

ICS/LABA

Xem xét

thêm

Tiotropium

Anti IgE

Anti IL-5

SABA khi cần

Đối kháng thụ thể leukotriene (LTRA), 

hay

liều thấp theophyliine

Trg bình/cao ICS,

liều thấp ICS+ 

LTRA 

(hay+ theoph.)

Thêm

tiotropium, 

Trung bình/cao

ICS +LTRA(hay 

+ theoph.)

Thêm OCS 

liều thấp

BẬC 1

Global Initiative for Asthma. Updated 2018 

LP SMART được khuyến cáo bởi

GINA 2018 

cho hen bậc 3 - bậc 5

ICS liều thấp/ formoterol khi cần

Xem xét ICS

liều thấp

THUỐC 

KIỂM SOÁT 

ưa thích

THUỐC 

CẮT CƠN

ưa thích



ICS liều thấp

hay ICS liều thấp/ formoterol khi

cần

BẬC 2
BẬC 3

BẬC 4

BẬC 5

Liều thấp

ICS/LABA

Liều trung 

bình

ICS/LABA

Liều cao

ICS/LABA

Đánh giá

kiểu hình

Thêm

Tiotropium

Anti IgE

Anti IL-5/5R

Anti-IL-4R

ICS liều thấp/ formoterol khi cần

Đối kháng thụ thể leukotriene (LTRA), 

hay

ICS liều thấp + SABA khi cần

Trung bình ICS,

hay 

liều thấp ICS+ 

LTRA

Liều cao

ICS, thêm

tiotropium, hay 

thêm LTRA

Thêm OCS 

liều thấp

THUỐC 

KIỂM SOÁT 

ưa thích

BẬC 1

Global Initiative for Asthma. Updated 2019 

ICS/formoterol được khuyến cáo bởi

GINA 2019 

cho hen bậc 1 - bậc 5

ICS liều thấp/ formoterol khi cần

SABA khi cần 

ICS liều thấp

+ SABA

khi cần

ICS liều thấp/ 

formoterol

khi cần

THUỐC 

CẮT CƠN

ưa thích

Hiện tại, budesonide/formoterol đang được sử dụng điều trị duy trì và giảm triệu chứng ở bệnh nhân hen (≥ 12 tuổi) GINA bậc 3-5 tại Việt Nam. Vui 
lòng tham khảo thông tin kê toa của sản phẩm đã được phê duyệt bởi BYT



• Người trưởng thành/ vị thành niên: chọn lựa ưa thích là kết 

hợp ICS liều thấp / LABA duy trì + SABA khi cần, HOẶC

phối hợp ICS liều thấp/ formoterol duy trì & cắt cơn*   

– Thêm LABA giảm triệu chứng và đợt kịch phát và tăng FEV1, trong khi 

cho phép liều ICS thấp hơn

– Ở BN nguy cơ cao, chế độ điều trị duy trì và cắt cơn giảm đáng 

kể đợt kịch phát với mức độ kiểm soát triệu chứng tương tự và 

lượng ICS thấp hơn so với các chế độ điều trị khác

• Trẻ em 6-11 tuổi: lựa chọn ưa thích là liều trung bình ICS & SABA khi cần 

• Chọn lựa khác

– Người lớn / vị thành niên: tăng liều ICS hoặc thêm LTRA hoặc theophylline 

(hiệu quả thấp hơn ICS/LABA). 

– Người lớn: xem xét thêm SLIT

– Trẻ em 6-11 tuổi - thêm LABA (hiệu quả tương tự như tăng ICS).

*Chỉ được chấp thuận cho beclometasone liều thấp / formoterol và budesonide liều thấp/ formoterol 

GINA 2017

GINA 2018

Khuyến cáo của GINA về LP SMART 

trong bậc điều trị 3



Khuyến cáo của GINA về LP SMART 

trong bậc điều trị 4

• Người lớn hoặc vị thành niên: lựa chọn được ưa thích là 

phối hợp liều thấp ICS/formoterol duy trì & cắt cơn*, 

HOẶC kết hợp liều trung bình ICS / LABA với SABA khi cần 

• Trẻ em 6-11 tuổi: lựa chọn ưa thích tham khảo ý kiến chuyên gia

• Các lựa chọn khác (người lớn hoặc vị thành niên)

– Tiotropium hít có thể được sử dụng như là liệu pháp bổ sung cho 

bệnh nhân ≥ 12 tuổi có tiền sử đợt kịch phát

– Người lớn: xem xét thêm SLIT 

– Thử kết hợp liều cao ICS / LABA, nhưng ít thêm lợi ích mà

tăng nguy cơ tác dụng phụ

– Tăng tần suất dùng thuốc (đối với ống hít chứa budesonide)

– Thêm LTRA hoặc liều thấp theophylline

GINA 2017

*Chỉ được chấp thuận cho beclometasone liều thấp / formoterol và budesonide liều thấp/ formoterol 

GINA 2018



“Đối với bệnh nhân hen trưởng thành có ≥ 1 cơn kịch phát trong

năm vừa qua, liệu pháp duy trì & cắt triệu chứng với

ICS/Formoterol hiệu quả hơn ICS/LABA cùng mức liều duy trì

hoặc ICS liều cao hơn trong việc giảm số cơn kịch phát”

Chứng cứ A

Global Initiative for Asthma. 2018

Khuyến cáo của GINA về LP SMART 

trong giảm cơn kịch phát hen



LP SMART được khuyến cáo bởi BTS, NICE



Bằng chứng về hiệu quả

của liệu pháp SMART



Cùng mức liều duy trì
ICS/LABA + SABA

Bud/For SMART
Cùng mức liều duy trì ICS/LABA + SABA

Bud/For SMART
Liều duy trì cao hơn
ICS/LABA + SABA

Liều duy trì cao hơn
ICS/LABA + SABA

Liều duy trì cao hơn
ICS + SABA
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Liều duy trì cao hơn ICS + SABA
Bud/For SMART

P < 0.001

P < 0.001

P = 0.076

P = 0.73

P = 0.86

P = 0.56

Kiểm soát/Kiểm soát 1 phần
Kiểm soát/Kiểm soát 1 phần

Kiểm soát Kiểm soát
Kiểm soát

Tuần Tuần

Bateman ED, et al. J Allergy Clin Immunol 2010; 125(3):600–608.

LP SMART tương đương LP truyền thống 

trong kiểm soát hen hiện tại



Bud/For SMART
Cùng mức liều ICS/LABA + SABA

Bud/For SMART
ICS liều duy trì cao hơn1 + SABA

Bud/For SMART
ICS/LABA liều duy trì cao hơn + SABA

Cùng mức liều ICS/LABA
+ SABA

ICS/LABA liều duy trì cao hơn 
+ SABA

ICS liều duy trì cao hơn
+ SABA

LP SMART vượt trội LP truyền thống

về giảm số cơn kịch phát

Bateman ED, et al. J Allergy Clin Immunol 2010; 125(3):600–608.
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Bud-Form SMARTBud-Form + SABA

BUD + SABA Salm-FP + SABA

Bud-Form + formoterol *ICS dose of comparator

(BDP equivalents)
Cơn hen cấp

[/100 bệnh nhân/năm]
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IJCP 2007
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Resp Med 2004   
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6 thử nghiệm ngẫu nhiên mù đôi

(n = 14 351)

LP SMART vượt trội LP truyền thống

trong giảm số cơn kịch phát nặng



LP SMART ưu thế hơn LP truyền thống liều tương đương ICS/LABA

về giảm đợt kịch phát cần OCS, nhập viện, khám cấp cứu

16 RCT, N = 22 748 

Sobieraj D.M., et al. JAMA. 2018;319(14):1485-1496



LP SMART ưu thế hơn LP truyền thống liều cao hơn ICS/LABA

về giảm đợt kịch phát cần OCS, nhập viện, khám cấp cứu

Sobieraj D.M., et al. JAMA. 2018;319(14):1485-1496

16 RCT, N = 22 748 



Tích lũy của tổng sử dụng budesonide 

(cả duy trì và cắt cơn) 

Ställberg B, et al. Int J Clin Pharmacol Ther. 2015 Jun; 53(6): 447–455. 



LP SMART đạt được các mục tiêu kiểm soát hen

Kết luận từ các dữ liệu lâm sàng then chốt > 15 000 bệnh nhân

Bud/For SMART

AHEAD
N = 2309

EURO -
SMART
N = 8424

NGHIÊN CỨU 
GỘPCOMPASS

N = 3335

COSMOS
N = 2143

• Bud/For SMART kiểm soát tốt

tình trạng hiện tại

• Bud/For SMART giảm nguy cơ

tương lai tốt hơn

• Bud/For SMART cho phép sử

dụng mức liều ICS & OCS thấp

hơn

• Bud/For SMART giúp bệnh

nhân tiết kiệm chi phí điều trị



LP SMART đạt được kiểm soát hen ở 

các bước điều trị khác nhau theo GINA

Budesonide/formoterol duy trì và cắt cơn là chọn lựa ưa chuộng

cho BN hen bước 2 - 4 cần điều trị hiệu quả hơn, và so với liệu

pháp liều cố định khác, là hiệu qủa nhất ở bước điều trị cao hơn



LP SMART hiệu quả hơn LP truyền thống 

trên viêm đường thở & chỉ số đường thở nhỏ

Pulmonary Pharmacology & Therapeutics 27 (2014) 190e196



Hiệu quả kinh tế

của liệu pháp SMART



LP SMART giảm so với LP truyền thống 

về tổng chi phí quản lý hen

32

P=0.0036

A
U

SD

Chi phí quản lý hen đối với từng liệu pháp điều trị trên mỗi BN/6 tháng

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



Tổng chi phí quản lý hen 

giữa SMART và LP truyền thống 

33

Chi phí quản lý hen đối với từng liệu pháp điều trị trên mỗi BN/6 tháng

Budesonid
e/formote
rol liệu 
pháp duy
trì và cắt
cơn

Fluticason
e/salmeter
ol và
terbutaline 
khi cần

Khác biệt so 
với
budesonide/
formoterol
liệu pháp
duy trì và cắt
cơn (95% CI)

p-value Budesonide
/formoterol
và
terbutaline 
khi cần

Khác biệt so 
với
budesonide/
formoterol liệu 
pháp duy trì và
cắt cơn (95% 
CI)

p-
value

Tổng chi phí 496 574 -78 (-165, 
22)

0.128 597 -101.0 (-190, -
1)

0.049

Chi phí gián tiếp
(chi phí nghỉ ốm)

97 101 -4 (-51, 46) 0.870 116 -19 (-69, 36) 0.464

Chi phí trực tiếp 400 473 -74 (-140, 7) 0.070 482 -82 (-147, 2) 0.056

Tổng chi phí cho sử dụng
thuốc

300 357 -57 (-64, -50) 0.000 387 -87 (-94, -79) 0.000

Tổng chi phí sử dụng cho
dịch vụ y tế

100 117 - 17 (-81, 63) 0.577 95 5 (-58, 88) 0.990

Chi phí trung bình (€) và chi phí chênh lệch (giữa budesonide/formoterol liệu 

pháp duy trì và cắt cơn, so với fluticasone/sabmeterol và budesonide/formoterol

+ terbulaline khi cần)



Liệu pháp SMART có chi phí hiệu quả

RESULTS:

A total of 72 studies were included in the review, classified as follows: medications for acute asthma treatment (n = 5, 6.9%);

inhaled corticosteroids (ICS) administered alone or in conjunction with long-acting β-agonists (LABA) or tiotropium for chronic

asthma treatment (n = 38, 52.8%); direct comparisons between different combinations of ICS, ICS/LABA, leukotriene receptor

antagonists (LTRA), and sodium cromoglycate for chronic asthma treatment (n = 14, 19.4%); and omalizumab for chronic

asthma treatment (n = 15, 20.8%). ICS were reported to be cost effective when compared with LTRA for the management of

persistent asthma. In patients with inadequately controlled asthma taking ICS, the addition of long-acting β-agonist

(LABA) preparations has been demonstrated to be cost effective, especially when combinations of ICS/LABA

containing formoterol are used for both maintenance and reliever therapy. In patients with uncontrolled severe persistent

allergic asthma, omalizumab therapy could be cost effective in a carefully selected subgroup of patients with the more severe

forms of the disease. The quality of reporting in the studies, according to the CHEERS checklist, was very uneven. The main

cost-effectiveness drivers identified were the cost or rate of asthma exacerbations, the cost or rate of the use of asthma

medications, the asthma mortality risk, and the rate of utilization of health services for asthma.

CONCLUSIONS:

The present findings are in line with the pharmacological recommendations for stepwise management of asthma given in the

most recent evidence-based clinical practice guidelines for the disease. The identified reporting quality of the available health

economic evidence is useful for identifying aspects where there is room for improvement in future asthma cost-effectiveness

studies.

Ở bệnh nhân hen kiểm soát không đủ với ICS, bổ sung LABA đã 

được chứng minh là hiệu quả về chi phí, đặc biệt khi kết hợp 

ICS / formoterol bằng liệu pháp SMART 

Rodriguez-Martinez CE, et al. Pharmacoeconomics. 2018 Jun 4. doi: 10.1007/s40273-018-0668-8. 



Thực trạng áp dụng

liệu pháp SMART



Các câu hỏi từ lâm sàng

về LP SMART

• LP SMART sử dụng ở đời thực có khác trong

thử nghiệm lâm sàng không ?

• Có dễ thực hành không ?

• Có quá liều ICS hay LABA không ?



LP SMART trong đời thực

HÀN QUỐC THỤY ĐIỂN -PHẦN LAN- NAUY ÚC -CANADA-TRUNG QUỐC- PHÁP,

ĐỨC- NHẬT



LNghiên cứu tại Việt Nam: 

LP SMART tốt hơn LP truyền thống về tỷ lệ kiểm soát hen 

Dương Thị Thu Cúc và cs. 

Kỷ yếu Hội Nghị Khoa học Bệnh viện An giang – Số tháng 10/2013



LP SMART trên trẻ vị thành niên

Jorup C, et al. Eur Respir J 2018; 51: 1701688



Vấn đề thực hành LP SMART 

ở bệnh nhân hen lớn tuổi

- Quản lý hen tối ưu vẫn đạt được với

budesonide/formoterol liều cố định qua

turbuhaler

- Sử dụng được liệu pháp SMART ở bệnh nhân

hen lớn tuổi

Drugs Aging (2017) 34:321–330



(n=3,415)

Thái độ của BN đối với việc kiểm soát hen:

Đa số thích tự điều chỉnh việc điều trị

% Bệnh nhân

Tỉ lệ bệnh nhân đồng ý với mỗi nhận định

Partridge MR et al. BMC Pulmonary Medicine 2006:6:13
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Tôi muốn giảm triệu chứng ngay lập tức

Tôi tự tin để can thiệp sớm

Tôi sử dụng thuốc khi cần thiết

Tôi tự quản lý bệnh hen của mình

Lo ngại tác dụng phụ khi dùng thuốc liều cao

Lo ngại việc sử dụng nhiều thuốc khi thấy khỏe

Lo lắng khi lên cơn hen cấp

Không cần dùng thuốc điều trị hen mỗi ngày

Thích dùng liều cao [ICS/ Phối hợp]

Đồng ý hoàn toàn Đồng ý 1 phần

LP SMART phù hợp

với thói quen đời thực của bệnh nhân

Thích việc điểu chỉnh liều ICS theo triệu chứng



Nghiên cứu SATURN

Đa số bệnh nhân kiểm soát hen tốt và không cần dùng thêm

1 liều “khi cần” trong khoảng 2/3 thời gian nghiên cứu

Trung bình % ngày sử dụng liều BUD/FORM khi cần
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Ställberg B et al. Int J Clin Pharmacol Ther 2015; 53: 447–455

Đánh giá việc sử dụng liều khi cần 

của LP SMART



Kết luận

• Liệu pháp SMART được khuyến cáo bởi GINA cho điều trị

duy trì và cắt triệu chứng ở bệnh nhân hen từ bậc 3- 5 9,10

• Lợi ích lâm sàng của liệu pháp SMART:

– Kiểm soát Hen hiện tại tương đương với LP truyền thống 3-8

– Giảm cơn kịch phát Hen và các gánh nặng liên quan tốt hơn

LP truyền thống 3-8

– Tăng tuân trị của BN với ICS và giảm lạm dụng SABA 3,11

GINA, Global Initiative for Asthma; ICS, inhaled corticosteroid; LABA, long-acting β2-agonist; SABA, short-acting β2-agonist; 
SMART, budesonide/formoterol maintenance and reliever therapy.
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Chân thành cảm ơn

Được hỗ trợ bởi AstraZeneca với mục đích cập nhật và giáo dục y khoa


