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TẦM QUAN TRỌNG Việc chuyển từ các thuốc xịt định liều (metered-dose inhaler – MDI) 

sang dạng hít bột khô (dry-powder inhaler – DPI) không sử dụng khí đẩy có thể giúp giảm 

lượng khí nhà kính trong chăm sóc y tế. Tuy nhiên, chưa rõ liệu sự thay đổi này có làm ảnh 

hưởng đến kết quả lâm sàng của người bệnh hay không. 

MỤC TIÊU Đánh giá sự khác biệt về kết quả lâm sàng liên quan đến việc thay đổi danh mục thuốc 

điều trị tại Hệ thống Y tế Cựu chiến binh Hoa Kỳ (VHA) vào tháng 7/2021, trong đó thuốc MDI 

budesonide-formoterol được thay thế bằng DPI fluticasone-salmeterol trong điều trị COPD và hen 

suyễn. 

THIẾT KẾ, ĐỊA ĐIỂM VÀ ĐỐI TƯỢNG Thiết kế nghiên cứu tự kiểm soát theo từng cá nhân (self-

controlled case series – SCCS) và nghiên cứu đoàn hệ quan sát (cohort study) sử dụng dữ liệu từ 

hệ thống y tế VA Hoa Kỳ từ tháng 1/2018 đến tháng 12/2022. Những bệnh nhân được kê toa cả 

trước và sau khi thay đổi danh mục thuốc đều được đưa vào phân tích 

PHƠI NHIỄM Sử dụng budesonide-formoterol dạng MDI so với fluticasone-

salmeterol dạng DPI. 

KẾT CỤC CHÍNH VÀ CHỈ SỐ ĐÁNH GIÁ Tần suất sử dụng thuốc cắt cơn (albuterol và prednisone), số 

lần đi cấp cứu và nhập viện (do mọi nguyên nhân, do hô hấp, và do viêm phổi). 

KẾT QUẢ Sau khi danh mục thuốc của VHA thay đổi, có tổng cộng 260.268 bệnh nhân đã chuyển từ 

liệu pháp xịt định liều budesonide-formoterol sang liệu pháp dạng bột khô fluticasone-salmeterol. 

Trong nghiên cứu self-controlled case series (SCCS) (tuổi trung vị [IQR] là 71 [62–75] tuổi; 91% là 

nam), ở những bệnh nhân đã chuyển thuốc và gặp các biến cố bất lợi, điều trị bằng fluticasone-

salmeterol dạng bột khô liên quan đến: giảm 10% số lần nhận albuterol (tỉ số tỷ lệ mắc [IRR]: 0,90; 

KTC 95%: 0,90–0,91); tăng 2% số lần nhận prednisone (IRR: 1,02; KTC 95%: 1,01–1,03); tăng 5% số 

lượt khám cấp cứu do mọi nguyên nhân (IRR: 1,05; KTC 95%: 1,04–1,06); tăng 8% số lượt nhập viện 

do mọi nguyên nhân (IRR: 1,08; KTC 95%: 1,06–1,09); tăng 10% số lượt nhập viện liên quan đến hô 

hấp (IRR: 1,10; KTC 95%: 1,07–1,14); tăng 24% số lượt nhập viện do viêm phổi (IRR: 1,24; KTC 95%: 

1,17–1,31).  

Trong nghiên cứu đoàn hệ gồm 258.557 bệnh nhân (tuổi trung bình [SD]: 68,9 [11,3] tuổi; 94% là 

nam), những người chuyển sang thuốc fluticasone-salmeterol dạng bột khô: không có sự khác biệt 

về tỷ lệ tử vong (1,89% so với 1,90%; chênh lệch tuyệt đối hiệu chỉnh: −0,01 điểm phần trăm; KTC 

95%: −0,12 đến 0,10), nhưng có gia tăng: nhập viện do mọi nguyên nhân (16,14% vs 15,64%; chênh 

lệch tuyệt đối: 0,49 điểm phần trăm; KTC 95%: 0,21–0,78), nhập viện do bệnh lý hô hấp (3,15% vs 

2,74%; chênh lệch tuyệt đối: 0,41 điểm phần trăm; KTC 95%: 0,27–0,55), nhập viện do viêm phổi 

(1,15% vs 1,03%; chênh lệch tuyệt đối: 0,12 điểm phần trăm; KTC 95%: 0,04–0,21) trong vòng 180 

ngày sau khi chuyển thuốc, so với nhóm bệnh nhân không chuyển thuốc. 

KẾT LUẬN VÀ Ý NGHĨA Việc chuyển từ thuốc MDI budesonide-formoterol sang DPI fluticasone-

salmeterol trong hệ thống VHA liên quan đến gia tăng sử dụng dịch vụ y tế, cho thấy khả năng gây 

hại và cần xem xét lại chính sách này. 
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áy hít định liều chứa hydrofluorocarbon —khí tổng 

hợp giữ nhiệt trong khí quyển mạnh hơn carbon 

dioxide hàng nghìn lần.1-3 Để giảm thiểu khí thải 

nhà kính liên quan đến chăm sóc sức khỏe, một số 

tổ chức, bao gồm Dịch vụ Y tế Quốc gia Anh,4 Hiệp 

hội Lồng ngực Canada,5 và Hội đồng Hen suyễn 

Quốc gia Úc,6 đã khuyến nghị bệnh nhân chuyển từ 

máy hít định liều sang máy hít bột khô không chứa 

chất đẩy khi cần thiết. 

Tuy nhiên, việc chuyển đổi thiết bị hít đặt ra những 

thách thức lâm sàng. Các máy hít trong cùng một nhóm điều 

trị (ví dụ: corticosteroid dạng hít cộng với thuốc chủ vận β tác 

dụng kéo dài [LABA]) có thể khác nhau về cả thành phần 

thuốc và đặc điểm của thiết bị. Máy hít định liều đưa thuốc 

vào phổi không phụ thuộc vào nỗ lực hít vào nhưng yêu cầu 

bệnh nhân phải phối hợp giữa việc hít vào và kích hoạt, trong 

khi máy hít bột khô dựa vào việc hít vào nhanh và sâu để 

giảm thiểu lắng đọng thuốc ở hầu họng, điều này có thể khó 

khăn đối với những bệnh nhân suy giảm chức năng phổi.7  

Hơn nữa, không phải tất cả các loại thuốc đều có sẵn ở cả 

dạng bình hít định liều và dạng bột khô tại Hoa Kỳ, gây 

phức tạp cho quá trình chuyển đổi thiết bị trên quy mô 

lớn.8 

Vào tháng 7 năm 2021, sau quá trình đấu thầu cạnh 

tranh dựa trên chi phí, Cục Quản lý Y tế Cựu chiến binh 

(VHA) đã thay thế budesonide-formoterol liều định 

(Symbicort) bằng fluticasone-salmeterol dạng bột khô 

(Wixela Inhub) làm phối hợp corticosteroid dạng hít cộng 

với LABA được ưu tiên cho bệnh nhân mắc bệnh phổi tắc 

nghẽn mạn tính (COPD) và hen suyễn.9,10 Các nghiên cứu 

trước đây so sánh các phối hợp thuốc này đã đưa ra kết quả 

trái chiều, với một số ít giải thích sự khác biệt về thiết bị 

cung cấp.11-14 Trong bệnh hen suyễn, budesonide-

formoterol có liên quan đến ít đợt kịch phát hơn và kiểm 

soát triệu chứng được cải thiện so với fluticasone-

salmeterol.15 Ngoài ra, việc sử dụng phối hợp 

corticosteroid dạng hít cộng với formoterol trong một chiến 

lược duy trì và giảm triệu chứng duy nhất đã trở thành 

một phương pháp tiếp cận được ưa chuộng để điều trị hen 

suyễn.16,17 Ngược lại, một nghiên cứu gần đây so sánh một 

ống hít bột khô phối hợp ba loại chứa fluticasone với một 

Thuốc hít định liều phối hợp ba thành phần chứa 

budesonide ở những bệnh nhân COPD cho thấy tỷ lệ đợt 

cấp COPD từ trung bình đến nặng cao hơn một chút khi 

dùng phối hợp budesonide, trong khi các kết quả khác 

tương đương.18 

Việc thay đổi công thức của VHA đã tạo ra một thí 

nghiệm tự nhiên để đánh giá sự khác biệt về kết quả lâm 

sàng liên quan đến việc chuyển đổi cả thuốc (budesonide-

formoterol so với fluticasone-salmeterol) và thiết bị cung cấp 

(ống hít định liều so với ống hít bột khô) trong một nhóm cựu 

chiến binh trên toàn quốc. Chúng tôi đưa ra giả thuyết rằng 

kết quả lâm sàng sẽ tương tự nhau giữa liệu pháp hít định 

liều budesonide-formoterol và fluticasone-salmeterol, và sự 

tương đương lâm sàng có thể cung cấp bằng chứng thuyết 

phục để hỗ trợ việc áp dụng rộng rãi hơn phương pháp thay 

thế bột khô ít tốn kém hơn19 à bền vững về mặt môi trường. 

Để kiểm tra giả thuyết này, chúng tôi đã tiến hành phân tích 

sơ bộ trên người bệnh và phân tích nhóm đối chứng thứ cấp 

để đánh giá mối liên quan giữa việc thay đổi công thức và kết 

quả lâm sàng. 

Phương Pháp Nghiên Cứu 

Tổng quan nghiên cứu 
Chúng tôi đã bao gồm tất cả các cựu chiến binh từ ngày 1 

tháng 1 năm 2018 đến ngày 31 tháng 12 năm 2022, những 

người được kê đơn thuốc hít kiểm soát kết hợp trước và sau 

khi thay đổi danh mục thuốc quốc gia của VHA vào tháng 7 

năm 2021, trong đó thuốc hít định liều budesonide-formoterol 

được thay thế bằng thuốc hít bột khô fluticasone-salmeterol 

làm thuốc kết hợp corticosteroid hít cộng với LABA được ưu 

tiên để điều trị cho bệnh nhân mắc COPD và hen suyễn. Việc 

thay đổi danh mục thuốc hít đã được các dịch vụ Quản lý Lợi 

ích Dược phẩm của Veterans Affairs (VA) và Ủy ban Danh 

mục Thuốc Quốc gia chấp thuận sau khi đàm phán hợp đồng 

đấu thầu cạnh tranh.20 Nghiên cứu đã được hội đồng đánh giá 

thể chế của VA Ann Arbor, Michigan chấp thuận và được coi 

là miễn trừ nhu cầu đồng ý theo 45CFR§46, loại 4 (sử dụng 

thứ cấp dữ liệu có thể nhận dạng). Nghiên cứu tuân theo 

hướng dẫn báo cáo Tăng cường Báo cáo Nghiên cứu Quan sát 

trong Dịch tễ học (STROBE). 

 

Thu thập dữ liệu và Định nghĩa 
Dữ liệu được trích xuất từ Kho Dữ liệu Doanh nghiệp của VA và 

được liên kết với các yêu cầu bồi thường Medicare như một phần 

của Nghiên cứu VA về Chuyển đổi Thiết bị Cung cấp Ống hít Thực 

tế về Khí hậu và Kết quả Sức khỏe (VA-SWITCH).21 Dữ liệu nhân 

khẩu học và lâm sàng bao gồm tuổi, giới tính, chẩn đoán COPD, 

chẩn đoán hen suyễn, tình trạng hút thuốc, tình trạng cựu chiến 

binh và vị trí theo vùng điều tra dân số. Ống hít điều khiển kết hợp 

được định nghĩa là loại chứa 2 hoặc nhiều nhóm thuốc sau: 

corticosteroid dạng hít, LABA và thuốc đối kháng muscarinic tác 

dụng kéo dài từ nhóm thuốc điều trị hen suyễn trong danh mục 

thuốc quốc gia của VA,9 như được mô tả trong Phương pháp điện 

tử trong Phụ lục 1. Chẩn đoán hô hấp được xác định bằng cách 

sử dụng mã Phân loại thống kê quốc tế về bệnh tật và các vấn 

đề sức khỏe liên quan, lần sửa đổi thứ mười (ICD-10) (COPD: 

J41*, J42*, J43*, J44*; hen suyễn: J45*, J46*; và viêm phổi: 

J09.X1, J10*-J18*, A01.03, A02.22, A37.01, A37.11, A37.81, 

A37.91, A54.84, B01.2, B05.2, B06.81, B77.81, J85.1, J22*). 

Các biện pháp chức năng phổi đã được trích xuất

Các điểm chính 

Câu hỏi Có sự khác biệt nào về mặt lâm sàng trong kết 

quả liên quan đến việc chuyển từ liệu pháp hít định liều 
budesonide-formoterol sang liệu pháp hít bột khô 
fluticasone-salmeterol để điều trị bệnh phổi tắc nghẽn 

mãn tính và hen suyễn không? 

Các phát hiện Trong loạt ca bệnh tự kiểm soát chính này 

và nghiên cứu nhóm đối chứng thứ cấp gồm 260.268 và 
258.577 cựu chiến binh Hoa Kỳ, việc chuyển sang liệu 
pháp hít bột khô fluticasone-salmeterol theo thay đổi 

trong danh mục thuốc quốc gia có liên quan đến tỷ lệ sử 
dụng prednisone cao hơn và tăng số lần khám cấp cứu và 
nhập viện do mọi nguyên nhân và liên quan đến hô hấp. 

Ý nghĩa Những kết quả này cho thấy có sự gia tăng các kết 
quả sức khỏe bất lợi sau khi chuyển từ liệu pháp hít định liều 
budesonide-formoterol sang liệu pháp hít bột khô 

fluticasone-salmeterol tại Cục Quản lý Y tế Cựu chiến binh. 



 

 

Tuổi (năm)  

Quý nghiên cứu 

 

 

 
 

Hình 1. Sơ đồ thiết kế nghiên cứu loạt ca tự kiểm soát 
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Biểu đồ thể hiện dòng thời gian phơi nhiễm, kết quả và các biến số phụ thuộc thay đổi 

theo thời gian của một bệnh nhân giả định chuyển từ liệu pháp hít định liều 

budesonide-formoterol (MDI) sang liệu pháp hít bột khô fluticasone-salmeterol (DPI) 

sau khi danh mục thuốc quốc gia thay đổi. Bệnh nhân có độ tuổi từ 65 đến 70 trong 

suốt thời gian nghiên cứu và chia thời gian giữa Michigan (phân nhóm 3 [phân nhóm 

3]) và Florida (phân nhóm 5 [phân nhóm 5]). Sử dụng phương pháp nghiên cứu 

chuỗi ca tự kiểm soát, tỷ lệ kết quả được so sánh giữa các giai đoạn phơi 

nhiễm, điều chỉnh theo các biến số phụ thuộc thay đổi theo thời gian là tuổi, 

quý nghiên cứu và khu vực địa lý. Hình 4 trong Phụ lục 1 minh họa cách 

dòng thời gian của bệnh nhân giả định này được thể hiện trong tập dữ liệu 

nghiên cứu. ED là khoa cấp cứu.

 
 

 

sử dụng các phương pháp đã mô tả trước đây.22 Đơn thuốc 

albuterol dạng khí dung được chuẩn hóa theo đơn thuốc 

tương đương với ống hít; việc sử dụng prednisone được định 

nghĩa là số lượng đơn thuốc riêng biệt được sử dụng. Vì 

nhiều cựu chiến binh được chăm sóc cấp tính bên ngoài hệ 

thống y tế VA (ví dụ, trong đợt cấp COPD),23 chúng tôi đã 

trích xuất các lần khám cấp cứu và nhập viện từ hồ sơ sức 

khỏe VA, các yêu cầu bồi thường dựa trên phí cho dịch vụ 

chăm sóc do VA chi trả trong cộng đồng và các yêu cầu bồi 

thường của Medicare. Việc sử dụng dịch vụ chăm sóc sức 

khỏe liên quan đến hô hấp cho bệnh hen suyễn, COPD và 

viêm phổi được xác định theo mã ICD-10 chính. 

 

Phân tích thống kê 

Chúng tôi đã tiến hành phân tích loạt ca bệnh tự kiểm soát 

(SCCS) chính 24-26 và một nghiên cứu đoàn hệ quan sát ghép đôi 

thứ cấp (nghiên cứu đoàn hệ). SCCS là một phân tích trong một 

cá nhân, trong đó bệnh nhân đóng vai trò là đối chứng của chính 

họ. Sử dụng phương pháp phân tích này, chúng tôi đã xác định 

tỷ lệ mắc tương đối (tỷ lệ mắc [IRR]) của các kết quả lâm sàng bất 

lợi khi được điều trị bằng liệu pháp hít định liều budesonide-

formoterol so với liệu pháp hít bột khô fluticasone-salmeterol. 

Theo định nghĩa, IRR chỉ có thể được tính toán trong số những 

bệnh nhân từng trải qua kết quả quan tâm, do đó, tỷ lệ mắc 

tương đối không thể áp dụng cho toàn bộ đoàn hệ nghiên cứu. Là 

một phân tích trong một cá nhân, SCCS vốn đã điều chỉnh theo 

các đặc điểm bất biến theo thời gian (ví dụ: giới tính) và tránh 

nhiễu từ sự khác biệt giữa các cá nhân. Chúng tôi cũng điều 

chỉnh thêm các biến thể thay đổi theo thời gian sau: tuổi, quý 

dương lịch (để tính đến tính theo mùa), khu vực địa lý và sự 

tương tác giữa quý và khu vực (để tính đến sự thay đổi về mặt 

địa lý trong bệnh do vi-rút đường hô hấp) như thể hiện trong 

Hình 1. 

Chúng tôi ước tính IRR bằng phương pháp hồi quy 

Poisson hiệu ứng cố định có điều kiện bằng cách so sánh tỷ 

lệ các kết quả sức khỏe bất lợi giữa các giai đoạn phơi 

nhiễm. Thời gian phơi nhiễm của bình xịt định liều 

budesonide-formoterol và bình xịt bột khô fluticasone-

salmeterol được xác định bằng cách sử dụng dữ liệu kê 

đơn theo chiều dọc. Do việc sử dụng bình xịt chỉ có thể suy 

ra từ những dữ liệu này chứ không thể đo lường trực tiếp, 

chúng tôi đã xem xét 3 phương pháp để tính thời gian 

phơi nhiễm bình xịt: không có thời gian gia hạn (giả định 

bình xịt được sử dụng theo chỉ định; bình xịt 30 ngày kéo 

dài 30 ngày); thời gian gia hạn 33% (giả định bình xịt được 

sử dụng 75% thời gian; bình xịt 30 ngày kéo dài 40 ngày); 

và thời gian gia hạn 100% (giả sử sử dụng máy xịt 50% 

thời gian; máy xịt 30 ngày dùng được 60 ngày), như đã 

giải thích trong Hình 1 trong Phụ lục 1. Phương pháp thời 

gian gia hạn 33% đã được sử dụng trong phân tích chính 

vì nó phản ánh mức độ tuân thủ chung của bệnh nhân.27,28 

Chúng tôi cũng đã hoàn thành các phân tích loại trừ 

những bệnh nhân có khoảng cách dài hơn 3 tháng giữa các 

giai đoạn tiếp xúc với máy xịt. 

Chúng tôi đã xem xét 8 kết quả: lượng thuốc tương 

đương ống hít albuterol; lượng thuốc prednisone; số lần 

khám cấp cứu do mọi nguyên nhân, liên quan đến hô hấp và 

viêm phổi; và số lần nhập viện do mọi nguyên nhân, liên 

quan đến hô hấp và viêm phổi. Chúng tôi đã hoàn thành 

phân tích nhóm nhỏ cho từng kết quả theo giới tính, chẩn 

đoán hô hấp (COPD và hen suyễn), tình trạng hút thuốc (hiện 

tại, đã từng và chưa từng), tình trạng cựu chiến binh, việc sử 

dụng thuốc cấp cứu trước khi chuyển đổi, việc sử dụng cấp 

cứu trước khi chuyển đổi và việc nhập viện trước khi chuyển 

đổi. Chúng tôi đã hoàn thành các phân tích độ nhạy trong đó 

các chuyến thăm ED viêm phổi xảy ra ngay trước khi nhập 

viện do viêm phổi đã bị loại trừ và trong đó các kết quả được 

phân tầng bởi những bệnh nhân trải qua 1 so với nhiều sự 

kiện quan tâm trong giai đoạn nghiên cứu.
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Đặ c điể m 

 

Giớ i tính 

Nam 

c,d 

  

260 268 

71 (62-75) 

22 354 (8.6) 

237 914 (91.4) 

 
Cuối cùng, chúng tôi đã hoàn thành phân tích phân 

nhóm thăm dò theo thể tích thở ra gắng sức trong giây đầu 

tiên (FEV1) phần trăm được dự đoán ở một nhóm bệnh 

nhân có đo chức năng phổi. 

Do phân tích SCCS có thể có yếu tố gây nhiễu tạm thời 

và không thể tạo ra sự khác biệt tuyệt đối về nguy cơ, chúng 

tôi đã hoàn thành thêm một nghiên cứu đoàn hệ. Các đặc 

điểm thiết kế đầy đủ của phân tích thứ cấp này được trình 

bày trong Bảng 1 của Phụ lục 1. Tóm lại, chúng tôi đã so sánh 

kết quả của những bệnh nhân chuyển sang liệu pháp hít bột 

khô fluticasone-salmeterol với những bệnh nhân tiếp tục 

dùng liệu pháp hít bột khô không phải fluticasone-salmeterol. 

Kết quả lâm sàng được so sánh tại thời điểm 90 và 180 ngày 

sau khi ghi danh, được định nghĩa là ngày đầu tiên sử dụng 

bình xịt bột khô fluticasone-salmeterol sau khi thay đổi danh 

mục thuốc quốc gia cho nhóm đã chuyển đổi hoặc lần đầu tiên 

sử dụng bình xịt không phải fluticasone-salmeterol trong 

nhóm không chuyển đổi. Để kiểm soát yếu tố gây nhiễu, 

chúng tôi đã sử dụng cả trọng số và điều chỉnh hồi quy để cân 

bằng giữa nhóm đã chuyển đổi và nhóm không chuyển đổi. 

Đầu tiên, sử dụng trọng số khớp chính xác được làm thô29, 

chúng tôi cân bằng các quần thể theo các đặc điểm sau được 

đo khi ghi danh: tuổi, giới tính, chẩn đoán COPD, chẩn đoán 

hen suyễn, sử dụng ED trong năm trước, nhập viện trong 

năm trước, sử dụng albuterol trong năm trước, sử dụng 

prednisone trong năm trước, tình trạng hút thuốc và khu vực 

địa lý. Chúng tôi đã đánh giá sự cân bằng của các biến phụ 

thuộc bằng cách sử dụng các khác biệt trung bình chuẩn hóa. 

Thứ hai, sử dụng hồi quy trong các quần thể có trọng số, 

chúng tôi đã điều chỉnh các biến phụ thuộc tương tự để kiểm 

soát thêm yếu tố gây nhiễu và đưa ra các ước tính chính xác 

liên quan đến phương pháp điều trị.30 

Cuối cùng, chúng tôi ước tính sự khác biệt về kết quả của 

việc thay đổi công thức liên quan đến lượng khí thải nhà kính 

liên quan đến máy hít, như được mô tả trong Phương pháp 

điện tử trong Phụ lục 1. Các phân tích được thực hiện từ 

ngày 19 tháng 4 năm 2024 đến ngày 4 tháng 4 năm 2025, sử 

dụng Stata MP, phiên bản 18.0 (StataCorp LLC). Mã thống 

kê có sẵn tại GitHub.31 Ý nghĩa thống kê được định nghĩa là 

CI 95% không bao gồm 1. 

 

Kết quả 
Nhân khẩu học và mô hình chuyển đổi thiết bị 

Trong thời gian nghiên cứu, 347.486 bệnh nhân đã 

được kê đơn liệu pháp hít phối hợp cả trước và sau khi 

thay đổi danh mục thuốc. Trong số những bệnh nhân này, 

260.268 bệnh nhân đáp ứng các tiêu chí lựa chọn của 

SCCS: kê đơn liệu pháp hít định liều budesonide-

formoterol trước khi thay đổi danh mục thuốc, sau đó kê 

đơn liệu pháp hít bột khô fluticasone-salmeterol sau khi 

thay đổi danh mục thuốc (Hình 2 trong Phụ lục 1). 

Nhóm SCCS có độ tuổi trung vị (IQR) là 71 (62-75); 9% là nữ 

và 91% là nam. Hầu hết bệnh nhân mắc COPD (69%), 32% bị hen 

suyễn và 81% có tiền sử hút thuốc. Trong năm trước khi thay đổi 

danh mục thuốc, 82% đã mua thuốc albuterol, 16% mua thuốc 

prednisone, 29% phải đến khoa cấp cứu và 24% phải nhập viện 

(Bảng 1). Đúng như dự đoán, sau khi thay đổi danh mục thuốc, số 

lượng đơn thuốc budesonide-formoterol dạng xịt định liều giảm 

đáng kể, trong khi số lượng đơn thuốc fluticasone-salmeterol dạng 

xịt bột khô tăng (Hình 2).  

 
 

Bả ng 1. Đặc điểm cơ bản của nhóm bệnh nhân tự kiểm soát chuyển 

từ liệu pháp hít định liều Budesonide-Formoterol sang liệu pháp hít 

bột khô Fluticasone-Salmeterol 

 
 

 

 

 

 
 Bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính (COPD) 180 013 (69.2) 

Hen suyễn 84 300 (32.4) 

Tình trạng hút thuốc lác  

Hiện tại 72 389 (27.8) 

Trước đây 136 944 (52.6) 

Chưa từng 50 935 (19.6) 

Tình trạng cựu chiến binhe 79 196 (30.4) 
 

Khu vực điều tra dân số địa lý c 

Nam 116 494 (44.8) 

Miền trung Tây 62 935 (24.2) 

Tây 48 317 (18.6) 

Đông Bắc 32 522 (12.5) 

Việc sử dụng thuốc và chăm sóc sức khỏe 
trong năm trước khi chuyển sang dùng 
máy hít 

 

 Albuterol 213 648 (82.1) 

 Prednisone 40 588 (15.6) 

 Cần nhập cấp cứu 76 210 (29.3) 

 Nhập viện 61 318 (23.6) 

a Các nguồn dữ liệu và phương pháp bổ sung được cung cấp 

trong Phương pháp ở Phụ lục 1. 

b Tổng phần trăm có thể không bằng 100 vì làm tròn. 

c Vào thời điểm chuyển đổi bình xịt. 

d Chẩn đoán hô hấp được xác định bằng cách sử dụng mã Phân loại 

Thống kê Quốc tế về Bệnh tật và Các Vấn đề Sức khỏe Liên quan, 

Phiên bản thứ Mười. Bệnh nhân có thể được chỉ định nhiều hơn 1 

chẩn đoán hô hấp.. 

e Tình trạng cựu chiến binh được lấy từ hồ sơ sức khỏe điện tử 

và nguồn dữ liệu Xu hướng và Thống kê về Tư cách Cựu chiến 

binh Hoa Kỳ. 
 

 

Tổng thời gian tiếp xúc với liệu pháp hít định liều 

budesonide-formoterol và liệu pháp hít bột khô fluticasone-

salmeterol lần lượt là 485.695 và 174.814 người – năm 

(Bảng 2 trong Phụ lục 1). 

 

Phân tích loạt ca bệnh tự kiểm soát chính 

Trong số những bệnh nhân từng trải qua các kết quả quan 

tâm tương ứng, các giai đoạn sử dụng thuốc hít bột khô 

fluticasone-salmeterol có liên quan đến việc giảm 10% 

lượng thuốc albuterol được nạp vào (IRR, 0,90; [95% CI, 

0,90-0,91]) so với các giai đoạn điều trị bằng thuốc hít liều 

định lượng budesonide-formoterol. Tuy nhiên, các giai 

đoạn hít bột khô fluticasone-salmeterol có liên quan đến 

mức tăng 2% trong số lần nạp prednisone (IRR, 1,02 [95% 

CI, 1,01-1,03]), mức tăng 5% trong số lần khám cấp cứu do 

mọi nguyên nhân (IRR, 1,05 [95% CI, 1,04-1,06]), mức 

tăng 6% trong số lần khám cấp cứu liên quan đến hô hấp 

(IRR, 1,06 [95% CI, 1,03-1,09]), mức tăng 25% trong số lần 

khám cấp cứu do viêm phổi cụ thể (IRR, 1,25 [95% CI, 

1,18-1,32]), tăng 8% số ca nhập viện do mọi nguyên nhân 



 

 

 
 

Hình 2. Phân phối thuốc hít trước và sau khi thay đổi danh mục thuốc quốc gia trong nhóm bệnh nhân tự kiểm soát 
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Biểu đồ cho thấy số lượng thuốc hít kiểm soát hàng tháng được phân phối (thuốc hít 

định liều budesonide-formoterol [MDI], thuốc hít bột khô fluticasone-salmeterol [DPI]) 

hoặc các thuốc corticosteroid dạng hít kết hợp khác, thuốc chủ vận β tác dụng kéo dài 

hoặc thuốc đối kháng muscarinic tác dụng kéo dài từ ngày 1 tháng 1 năm 2018 đến 

ngày 31 tháng 12 năm 2022, trong số 347.486 bệnh nhân đã dùng thuốc hít kiểm 

soát trong thời gian nghiên cứu trước và sau khi chuyển đổi danh mục thuốc. Số lượng 

thuốc MDI budesonide-formoterol ngày càng tăng theo thời gian phản ánh số lượng bệnh 

nhân lớn hơn được đưa vào nhóm nghiên cứu trước khi thay đổi danh mục thuốc. Có 

272.538 bệnh nhân được kê đơn thuốc hít kiểm soát trước khi chuyển đổi danh mục 

thuốc đã bị loại khỏi nhóm nghiên cứu vì họ không được cấp thuốc hít kiểm soát sau khi 

chuyển đổi danh mục thuốc. Các đường thẳng đứng nét đứt thể hiện giai đoạn thay đổi 

danh mục thuốc từ ngày 1 tháng 7 năm 2021 đến ngày 30 tháng 9 năm 2021.
 

 

 

Hình 3. Kết quả lâm sàng ở những bệnh nhân đã chuyển đổi máy hít trong nhóm bệnh nhân tự kiểm soát 
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Biểu đồ thể hiện tỷ lệ tương đối các kết quả sức khỏe bất lợi trong giai đoạn 

sử dụng bình xịt bột khô fluticasone-salmeterol (DPI) so với giai đoạn sử 

dụng bình xịt định liều budesonide-formoterol (MDI) ở những người có kết 

quả mong muốn. Trong phân tích này, chúng tôi cho phép thời gian gia hạn 

33% cho việc nạp bình xịt để xác định thời gian phơi nhiễm. IRR biểu thị tỷ 

lệ mắc bệnh. 

 
aAlbuterol được biểu thị dưới dạng thuốc tương đương với thuốc hít. 

bPrednisone được biểu diễn như các liệu trình riêng biệt của thuốc đã được điền. 

cNguyên nhân hô hấp được xác định là mã chẩn đoán chính của bệnh phổi 

tắc nghẽn mãn tính hoặc hen suyễn. 

 
 

 

(IRR 1,08 [95% CI, 1,06-1,09]), tăng 10% số ca nhập viện liên 

quan đến hô hấp (IRR, 1,10 [95% CI, 1,07-1,14]) và tăng 24% 

số ca nhập viện do viêm phổi (IRR, 1,24 [95% CI, 1,17-1,31]) 

so với giai đoạn điều trị bằng bình xịt định liều budesonide-

formoterol (Hình 3). Do đó, trong số 16.855 bệnh nhân nhập 

viện vì viêm phổi trong giai đoạn nghiên cứu, tỷ lệ nhập viện 

do viêm phổi cao hơn 24% trong giai đoạn dùng fluticasone-

salmeterol so với giai đoạn dùng budesonide-formoterol. 

 

 

 

 

Phân tích độ nhạy, phân nhóm và thăm dò 

Tất cả kết quả phân tích sơ bộ vẫn có ý nghĩa khi được hiệu 

chỉnh cho nhiều so sánh bằng quy trình Hochberg. Các phát 

hiện đều nhất quán trong các phân tích độ nhạy sử dụng các 

phương pháp khác nhau để xác định thời gian tiếp xúc với 

thuốc hít: loại trừ những bệnh nhân có khoảng trống điều 

trị, loại trừ các lần đến khoa cấp cứu viêm phổi gần với các 

lần nhập viện do viêm phổi, và phân tầng theo bệnh nhân 

gặp 1 so với nhiều biến cố quan tâm (Bảng điện tử 3-5 trong 

Phụ lục 1). Phân tích độ nhạy khi xem xét các thời gian gia 

hạn khác nhau và loại trừ những bệnh nhân có khoảng cách 

sử dụng máy hít kiểm soát dài hơn 3 tháng được thể hiện 

trong Bảng 3 của Phụ lục 1. 

Kế t quả  

Albuterol (n = 231 403)a  

  

Khám cấ p cứu vì tấ t cả  lý do (n = 157 442)  

Khám cấ p cứu hô hấ p (n = 43 100)c  

Khám cấp cứu viêm phổi (n = 15 139)  

Nhập viện do mọi nguyên nhân (n = 139 590) 
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Bảng 2. Kết quả sức khỏe ước tính 180 ngày (đã điều chỉnh) của BN đã chuyển đổi so với BN không chuyển đổi trong Nghiên cứu a 
 

 
Đã điều chỉnh % 

 

Outcomeb Đã chuyển đổi (n = 167 

331) 

Không chuyển đổi (n = 91 

226) 

OR đã điều chỉnh (95% CI) Sự khác biệt tuyệt đối đã điều chỉnh, % 

(95% CI) 

Số lần nhận Albuterolc 3.47d 3.43d 1.01 (0.99 to 1.04)e 0.05 (−0.03 to 0.13) 

Số lần nhận Prednisonef 0.21d 0.21d 1.01 (0.98 to 1.04)e 0.002 (−0.004 to 0.008) 

Khám cấp cứu vì mọi lý do 19.45 18.31 1.09 (1.07 to 1.12) 1.14 (0.84 to 1.45) 

Khám cấp cứu hô hấp 3.29 2.97 1.12 (1.06 to 1.17) 0.32 (0.18 to 0.46) 

Khám cấp cứu viêm phổi 0.96 0.83 1.15 (1.05 to 1.26) 0.12 (0.04 to 0.20) 

Nhập viện vì mọi lý do 16.14 15.64 1.04 (1.02 to 1.07) 0.49 (0.21 to 0.78) 

Nhập viện vì bệnh hô hấp 3.15 2.74 1.16 (1.10 to 1.22) 0.41 (0.27 to 0.55) 

Nhập viện vì viêm phổi 1.15 1.03 1.12 (1.04 to 1.22) 0.12 (0.04 to 0.21) 

Tử vong 1.89 1.90 0.99 (0.94 to 1.06) −0.01 (−0.12 to 0.10) 

Viết tắt: ED, emergency department: khoa cấ p cứ u 

a Bệnh nhân chuyển đổi được chuyển từ bình xịt định liều budesonide-

formoterol sang bình xịt bột khô fluticasone-salmeterol. Bệnh nhân không 

chuyển đổi tiếp tục dùng bình xịt bột khô không chứa fluticasone-

salmeterol. Giữa bệnh nhân chuyển đổi và không chuyển đổi, không có 

sự khác biệt về tỷ lệ tử vong và sử dụng thuốc cấp cứu; có sự gia tăng 

nhỏ trong việc sử dụng dịch vụ chăm sóc sức khỏe do mọi nguyên nhân 

và liên quan đến hô hấp. 

b Kết quả được ước tính bằng hồi quy logistic hoặc Poisson và 

biên độ dự đoán được báo cáo cho từng nhóm điều trị. 

c Albuterol được biểu thị dưới dạng thuốc tương đương với thuốc hít. 

d Số lượng điều chỉnh. 

e Tỷ lệ mắc bệnh (95% CI). 

f Prednisone được biểu diễn như các liệu trình riêng biệt của thuốc đã được điền. 

 
 

 

Kết quả cũng nhất quán giữa các phân nhóm được xác 

định theo giới tính, chẩn đoán hô hấp, tình trạng hút 

thuốc, tình trạng cựu chiến binh, việc sử dụng thuốc hồi 

sức trước khi chuyển đổi và việc sử dụng dịch vụ chăm sóc 

sức khỏe trước khi chuyển đổi (Hình 3 trong Phụ lục 1). 

Thời gian sử dụng thuốc hít bột khô fluticasone-salmeterol 

có liên quan đến việc giảm số lần nạp albuterol so với thời 

gian sử dụng thuốc hít định liều budesonide-formoterol 

giữa các phân nhóm. Tuy nhiên, thời gian sử dụng thuốc 

hít bột khô fluticasone-salmeterol phần lớn có liên quan 

đến việc tăng tỷ lệ mắc các biến cố bất lợi khác giữa các 

phân nhóm, bao gồm cả ở những bệnh nhân mắc COPD 

hoặc hen suyễn. Các phát hiện cũng nhất quán trong phân 

tích phân nhóm thăm dò theo phần trăm FEV1 dự đoán 

(Bảng 6 và Bảng 7 trong Phụ lục 1). Lượng khí thải nhà 

kính ước tính liên quan đến máy hít đã giảm sau khi thay 

đổi công thức, với lượng khí thải trung bình trên mỗi cựu 

chiến binh trong nhóm SCCS là 279,8 kg carbon dioxide 

tương đương vào năm 2018 so với 101,0 kg carbon dioxide 

tương đương vào năm 2022 (Bảng 8 trong Phụ lục 1). 

Nghiên cứu đoàn hệ quan sát ghép đôi thứ cấp 

Trong nghiên cứu đoàn hệ, kết quả của 167.331 bệnh nhân 

chuyển sang liệu pháp hít bột khô fluticasone-salmeterol 

(tuổi trung bình [SD], 68,9 [11,5] tuổi; 6% nữ và 94% nam) 

đã được so sánh với kết quả của 91.226 bệnh nhân (tuổi 

trung bình [SD], 68,9 [11,0] tuổi; 6% nữ và 94% nam) tiếp 

tục được điều trị bằng liệu pháp hít không phải 

fluticasone-salmeterol. Các nhóm chuyển đổi và không 

chuyển đổi có sự cân bằng tốt về các đặc điểm ban đầu sau 

khi cân nhắc (Bảng 9 trong Phụ lục 1). Bệnh nhân chuyển 

sang liệu pháp hít bột khô fluticasone-salmeterol so với 

việc tiếp tục dùng thuốc hít không chứa fluticasone-

salmeterol không có sự khác biệt đáng kể về tỷ lệ tử vong 

sau 90 ngày (0,46% so với 0,52%; chênh lệch tuyệt đối đã 

hiệu chỉnh, -0,05 điểm phần trăm [95% CI, -0,11 đến 0,00 

điểm phần trăm]) hoặc sau 180 ngày (1,89% so với 1,90%; 

chênh lệch tuyệt đối đã hiệu chỉnh, -0,01 điểm phần trăm 

 

[95% CI, -0,12 đến 0,10 điểm phần trăm]). Ngược lại với 

SCCS, không có thay đổi nào trong việc bổ sung albuterol 

(chênh lệch tuyệt đối đã hiệu chỉnh, 0,05 lần bổ sung [95% 

CI, -0,03 đến 0,13]) hoặc bổ sung prednisone (chênh lệch 

tuyệt đối đã hiệu chỉnh, 0,002 lần bổ sung [95% CI, -0,004 

đến 0,008]) sau 180 ngày. Tuy nhiên, bệnh nhân chuyển đổi 

đã làm tăng số lần nhập viện do mọi nguyên nhân (16,14% so 

với 15,64%; chênh lệch tuyệt đối đã hiệu chỉnh, 0,49 điểm 

phần trăm [95% CI, 0,21-0,78 điểm phần trăm]), số lần nhập 

viện liên quan đến hô hấp (3,15% so với 2,74%, chênh lệch 

tuyệt đối đã hiệu chỉnh, 0,41 điểm phần trăm [95% CI, 0,27-

0,55 điểm phần trăm]) và số lần nhập viện liên quan đến 

viêm phổi (1,15% so với 1,03%; chênh lệch tuyệt đối đã hiệu 

chỉnh, 0,12 điểm phần trăm [95% CI, 0,04-0,21 điểm phần 

trăm]) sau 180 ngày (Bảng 2). Kết quả sức khỏe cũng nhất 

quán sau 90 ngày (Bảng 10 trong Phụ lục 1) và trong các 

phân tích sử dụng trọng số mà không điều chỉnh biến phụ 

(Bảng 11 và Bảng 12 trong Phụ lục 1). 

Bàn luận 
Việc thay đổi danh mục thuốc quốc gia của VHA từ 

bình xịt định liều (budesonide-formoterol) sang bình xịt 

bột khô (fluticasone-salmeterol) có liên quan đến việc tăng 

sử dụng prednisone và tăng tỷ lệ sử dụng dịch vụ chăm sóc 

sức khỏe. Kết quả của nghiên cứu này rất thuyết phục qua 

nhiều phân tích độ nhạy, phân tích nhóm phụ và 2 phương 

pháp phân tích tương phản. Một câu hỏi quan trọng mà 

nghiên cứu của chúng tôi đặt ra là liệu tỷ lệ mắc các biến 

cố bất lợi gia tăng ở những bệnh nhân chuyển sang dùng 

bình xịt bột khô fluticasone-salmeterol có liên quan đến 

thuốc, thiết bị hay các yếu tố khác hay không. Câu trả lời 

có thể liên quan đến cả 3 yếu tố. Thứ nhất, đặc tính dược lý 

của các thành phần corticosteroid dạng hít và LABA khác 

nhau. Mặc dù các so sánh trực tiếp do ngành công nghiệp tài 

trợ giữa phối hợp budesonide-formoterol và fluticasone-

salmeterol14 đã cho thấy hiệu quả lâm sàng tương tự, các 

nghiên cứu khác chỉ ra rằng fluticasone có liên quan đến 

nguy cơ viêm phổi cao hơn budesonide,13,32,33



 

 

có thể do tác dụng ức chế miễn dịch toàn thân34 và tại chỗ35 

kéo dài hơn. Trong nghiên cứu SCCS hiện tại, trong số 

16.855/260.268 bệnh nhân nhập viện do viêm phổi trong thời 

gian nghiên cứu, tỷ lệ nhập viện do viêm phổi tăng 24% trong 

giai đoạn sử dụng fluticasone-salmeterol so với giai đoạn sử 

dụng budesonide-formoterol. Trong nghiên cứu đoàn hệ thứ 

cấp, những bệnh nhân chuyển sang fluticasone-salmeterol có 

nguy cơ nhập viện do viêm phổi tăng 0,12% (1,15% so với 

1,03%) trong 180 ngày sau khi thay đổi danh mục thuốc, 

tương đương với khoảng 310 ca nhập viện do viêm phổi nếu 

tất cả 258.557 bệnh nhân trong phân tích đều chuyển sang 

dùng thuốc xịt (so với không có bệnh nhân nào chuyển sang 

dùng thuốc). 1 nghiên cứu của Feldman và cộng sự18 không 

tìm thấy nguy cơ viêm phổi tăng lên khi sử dụng liệu pháp ba 

thuốc có chứa fluticasone trong điều trị COPD, có thể là do 

đặc tính hóa học riêng biệt36 và thời gian tác dụng dài hơn 

của fluticasone furoate so với fluticasone propionate. Ngoài 

ra, việc chuyển sang salmeterol, một LABA có thời gian khởi 

phát tác dụng chậm hơn formoterol37,38, có thể đã ảnh hưởng 

tiêu cực đến nhận thức của bệnh nhân về hiệu quả của thuốc 

hít, đặc biệt là khi các hướng dẫn ngày càng ưu tiên các phối 

hợp có chứa formoterol cho bệnh hen suyễn.16,39 

Thứ hai, sự khác biệt trong cơ chế phân phối thuốc có thể 

đã ảnh hưởng đến kết quả. Mặc dù các thử nghiệm lâm sàng 

ở Châu Âu đã chứng minh hiệu quả tương đương giữa bình 

xịt định liều và bình xịt bột khô,40,41 nhưng bình xịt bột khô 

lại chiếm thị phần nhỏ hơn ở Hoa Kỳ.1,3 Việc các cựu chiến 

binh chưa quen với bình xịt bột khô có thể dẫn đến nhận thức 

tiêu cực và giảm khả năng dung nạp, làm giảm khả năng 

kiểm soát bệnh. Mặc dù phân tích thăm dò của chúng tôi 

không cho thấy sự khác biệt lớn về kết quả dựa trên mức độ 

nghiêm trọng của bệnh ban đầu (tức là mức độ tắc nghẽn sinh 

lý phổi nhẹ đến trung bình so với mức độ tắc nghẽn nặng đến 

rất nặng), nhưng những bệnh nhân COPD lớn tuổi cũng có 

thể gặp khó khăn trong việc tạo ra đủ lực hít vào để phân 

phối thuốc bột khô hiệu quả. 

Thứ ba, việc thay đổi danh mục thuốc có thể đã làm gián 

đoạn các quy trình điều trị đã được thiết lập, với bằng chứng 

cho thấy việc chuyển đổi thiết bị bắt buộc có thể làm giảm sự 

tuân thủ thuốc, dẫn đến lỗi trong kỹ thuật hít và làm xấu đi 

kết quả lâm sàng.42,43 Ví dụ, một thay đổi danh mục thuốc do 

bên thanh toán khởi xướng năm 2016 từ bình xịt định liều 

sang bình xịt bột khô đã ghi nhận chức năng phổi kém hơn ở 

những người chuyển đổi thiết bị.44 Ngược lại, một phân tích 

SCCS lớn ở Anh không tìm thấy sự gia tăng trong việc sử 

dụng dịch vụ chăm sóc sức khỏe ở những bệnh nhân chuyển 

đổi bình xịt, nhưng hầu hết những người tham gia vẫn giữ 

nguyên loại thuốc đó và ba phần tư không chuyển đổi loại 

thiết bị.24 

Các chiến lược triển khai có thể đóng vai trò giảm thiểu 

tác động liên quan đến thay đổi danh mục thuốc hít: cách 

thức triển khai chuyển đổi có thể quan trọng như việc lựa 

chọn thuốc hoặc thiết bị. Mặc dù việc thay đổi danh mục 

thuốc của VHA được xác định tập trung sau khi xem xét bằng 

chứng, nhưng việc áp dụng chính sách này ở các cơ sở khác 

nhau10, các nỗ lực đào tạo về thuốc hít—đặc biệt là trong đại 

dịch COVID-19 khi việc tiếp cận dịch vụ chăm sóc chuyên 

khoa của VHA bị gián đoạn.45 Việc giáo dục về ống hít có cấu 

trúc và giao tiếp rõ ràng giữa bệnh nhân và chuyên gia chăm 

sóc sức khỏe trong quá trình thay đổi danh mục thuốc là rất 

cần thiết để giảm thiểu gián đoạn chăm sóc.46 Việc đánh giá 

lại thường xuyên kỹ thuật hít và theo dõi lưu lượng đỉnh 

cũng có thể cải thiện việc cung cấp thuốc bột khô ở những 

bệnh nhân chuyển sang nhóm thiết bị này.47 

Kết quả của chúng tôi làm nổi bật sự căng thẳng giữa 

việc giảm chi phí ống hít, cải thiện kết quả lâm sàng và 

giải quyết tác động môi trường của việc cung cấp dịch vụ 

chăm sóc. Mặc dù việc thay đổi danh mục thuốc có thể 

làm giảm chi phí ống hít và giảm lượng khí thải nhà kính 

trực tiếp liên quan đến ống hít - tương đương với việc loại 

bỏ khoảng 6000 xe chở khách chạy bằng xăng khỏi lưu 

thông trong 1 năm - nhưng việc sử dụng dịch vụ chăm sóc 

sức khỏe cao hơn có thể bù đắp những lợi ích về khí hậu 

này bằng cách tăng số lần khám cấp cứu và nhập viện tiêu 

tốn nhiều tài nguyên. Đối với các hệ thống y tế hướng tới 

mục tiêu giảm phát thải carbon,48 các biện pháp can thiệp 

phải tối ưu hóa kết quả lâm sàng và lượng khí thải nhà 

kính ròng trong khi vẫn cân bằng chi phí. 

Điểm mạnh và điểm yếu 
Điểm mạnh của nghiên cứu này bao gồm việc tận dụng sự 

thay đổi chính sách quốc gia để đánh giá kết quả lâm sàng, quy 

mô mẫu lớn và thiết kế nghiên cứu cá nhân có tính đến các yếu 

tố gây nhiễu bất biến theo thời gian. Sự nhất quán giữa các 

định nghĩa và phương pháp tiếp xúc, bao gồm cả phân tích 

SCCS và phân tích đoàn hệ quan sát phù hợp, càng củng cố 

thêm tính xác thực của những phát hiện của chúng tôi. 

Nghiên cứu này cũng cần xem xét những hạn chế quan 

trọng. Thứ nhất, nhóm bệnh nhân bao gồm các cựu chiến binh 

nam lớn tuổi mắc COPD, hạn chế khả năng khái quát hóa cho 

bệnh nhân trẻ tuổi và bệnh nhân hen suyễn. Tuy nhiên, các 

phát hiện đều nhất quán trong phân tích phân nhóm. Thứ hai, 

mặc dù chúng tôi sử dụng dữ liệu phân phối theo chiều dọc, 

chúng tôi không thể đo lường trực tiếp việc sử dụng ống hít. 

Tuy nhiên, các phát hiện đều nhất quán trong các phân tích độ 

nhạy sử dụng các phương pháp khác nhau để vận hành thời 

gian tiếp xúc với ống hít. Mặc dù phân tích SCCS chính của 

chúng tôi sử dụng thời gian gia hạn 33% khi xác định thời gian 

tiếp xúc với ống hít, điều này có thể gây ra sai lệch49, nhưng 

nó phản ánh sự tuân thủ chung của bệnh nhân và mang lại 

những phát hiện nhất quán như các phương pháp thay thế. 

Thứ ba, mặc dù chúng tôi đã điều chỉnh theo khu vực địa lý và 

quý nghiên cứu trong SCCS và so sánh kết quả giữa các bệnh 

nhân được điều trị đồng thời trong nghiên cứu nhóm, nhưng 

vẫn có thể tồn tại nhiễu còn sót lại từ những thay đổi trong 

hành vi tìm kiếm sự chăm sóc y tế trong đại dịch COVID-19. 

Ngoài ra, việc sử dụng quý nghiên cứu để tính đến tính thời vụ 

có thể không phản ánh đầy đủ sự thay đổi theo mùa của các 

biến cố hô hấp. Thứ tư, chúng tôi tập trung vào các kết quả lâm 

sàng ngắn hạn, chứ không phải các tác động dài hạn liên quan 

đến tiến triển của COPD hoặc hen suyễn cũng như chất lượng 

cuộc sống. Thứ năm, việc sử dụng SCCS để nghiên cứu các biến 

cố tái phát có thể dẫn đến sai lệch. Tuy nhiên, kết quả vẫn nhất 

quán trong các phân tích độ nhạy được phân tầng theo số 

lượng biến cố. Thứ sáu, các phân tích phân nhóm thăm dò theo 

phần trăm FEV1 dự đoán chỉ có thể được thực hiện trên một 

mẫu cựu chiến binh nhỏ hơn, không ngẫu nhiên với dữ liệu sẵn 

có. Thứ bảy, những phát hiện này chỉ dành riêng cho một thay 

đổi trong danh mục thuốc và có thể không áp dụng cho các lần 

chuyển đổi ống hít khác. Ngoài ra, mặc dù việc tiết kiệm chi 

phí từ việc thay đổi danh mục thuốc cho phép VA phân bổ lại 

ngân sách cho các dịch vụ chăm sóc sức khỏe khác, chúng tôi 

không thể định lượng những lợi ích này để hiểu được tác động 

toàn diện liên quan đến việc thay đổi danh mục thuốc.



Research Original Investigation Budesonide-Formoterol Metered-Dose vs Fluticasone-Salmeterol Dry-Powder Inhalers 

 

 

 
   

Kết luận 

Nghiên cứu này phát hiện ra rằng việc thay đổi từ bình xịt 

định liều budesonide-formoterol sang bình xịt bột khô 

fluticasone-salmeterol để điều trị COPD và hen suyễn là 

liên quan đến việc tăng cường sử dụng dịch vụ chăm sóc sức 

khỏe và nguy cơ gây hại lâm sàng tiềm ẩn ở các cựu chiến 

binh. Cần có thêm nghiên cứu để tinh chỉnh các chiến lược 

chuyển đổi ống hít trên khắp các hệ thống y tế lớn nhằm tối 

ưu hóa kết quả điều trị cho bệnh nhân và sức khỏe toàn cầu. 
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