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TÓM TẮT:  
Mở đầu: FeNO là chất chỉ điểm viêm đáng tin cậy 

và dễ sử dụng trong hen. Sự liên quan giữa FeNO với 
điểm số kiểm soát hen (ACT) và các chỉ số phản ánh 
độ nặng của hen (chức năng hô hấp ký) hiện chưa rõ.  

Mục tiêu: Xác định mối tương quan giữa FeNO và 
điểm kiểm soát hen (ACT) và các chỉ số hô hấp ký. 

Phương pháp: Nghiên cứu mô tả có phân tích trên 
bệnh nhân đang được quản lý hen tại phòng khám 
hen và COPD, bệnh viện Đại học Y dược thành phố 
Hồ Chí Minh từ tháng 3/2015 đến tháng 3/2017. 

Kết quả: 278 bệnh nhân với tuổi trung bình là 43,5 
tuổi (18-76 tuổi), nữ chiếm 68% tham gia nghiên cứu 
và được đưa vào phân tích. Thời gian mắc bệnh hen 
trung bình là 10 năm. Mức FeNO trung bình của dân 
số nghiên cứu là 30,6 ppb và điểm ACT trung bình là 
20,2 điểm. FeNO có tương quan nghịch và yếu với 
ACT (r=-0,163, p=0,003) và với các chỉ số hô hấp ký 
liên quan đến tình trạng tắc nghẽn như % FEV1, 
FEV1/FVC, %PEF và %FEF25-75 với các hệ số r lần 
lượt là -0,187; -0,172; -0,120 và -0,259 (tất cả các 
p<0,05). FeNO không tương quan với chỉ số hô hấp 
đánh giá tình trạng hạn chế như %FVC. 

Kết luận: FeNO tương quan với điểm kiểm soát 
hen ACT và các chỉ số hô hấp ký đánh giá tình trạng 
tắc nghẽn nên có thể là một công cụ hữu ích trong 
thực hành quản lý hen. 

Từ khóa: Khí nitric oxide trong hơi thở ra, FeNO, 
Asthma Control Test, ACT, hô hấp ký. 

ABSTRACT: 
THE CORRELATION BETWEEN FRACTIONAL 

EXHALED NITRIC OXIDE (FENO) WITH 
ASTHMA CONTROL TEST (ACT) SCORE AND 

WITH SPIROMETRY PARAMETERS IN 
ASTHMATIC ADULTS IN HO CHI MINH CITY 

Background: FeNO is a reliable and applicable 
marker of airway inflammation in asthma. The relation- 
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ship between FeNO and indicators of asthma control 
or severity is not clear. 

Objectives: To determine the correlation 
between FeNO and Asthma Control Test (ACT) 
score and spirometry parameters. 

Method: A cross-sectional study conducted in 
Asthma and COPD clinic at University Medical Center 
(UMC), Ho Chi Minh City from 3/2015 to 3/2017.  

Results: There were 278 asthmatic patients with 
mean age of 43.5 years (18-76 years) and 68% female 
were recruited and analyzed. The mean time of 
asthma history was 10 years and mean ACT score 
was 20.2. FeNO was significantly inversely correlated 
with the participants’ ACT score (r=-0.163, p=0.003) 
and with spirometry parameters which indicates 
airway obstruction such as predicted FEV1, 
FEV1/FVC, predicted PEF and predicted FEF25-75% 
with Pearson r were -0.187; -0.172; -0.120 and -
0.259, respectively (all p<0.05). 

Conclusion: There was an inverse correlation 
between FeNO and ACT score, and between FeNO 
and airway obstructive indicated spirometry 
parameters. FeNO may become a helpful tool in 
asthma management.  

Keywords: Fractional exhaled nitric oxide, FeNO, 
asthma control test, ACT, spirometry 

GIỚI THIỆU 
Hen là một bệnh lý viêm mạn tính của đường 

thở và mục tiêu chính của điều trị hen là kiểm soát 
nền viêm này để giúp bệnh nhân đạt được kiểm 
soát hen.1 Có nhiều phương pháp xác định tình 
trạng viêm theo hướng tăng eosinophil (là cơ 
chế viêm chủ yếu trong hen) trong đó FeNO đã 
được xem như là công cụ đơn giản nhưng tin 
cậy nhất trong thực hành lâm sàng.2,3 Năm 
2011, Hội Lồng ngực Hoa Kỳ (ATS) đã chấp 
thuận sử dụng FeNO như một chỉ điểm định 
lượng, không xâm lấn, đơn giản và an toàn để 
đo mức độ viêm của đường thở chủ yếu trong 
hen.4 Trong quản lý hen, 2 thành tố quan trọng 
được các bác sĩ lưu ý trong thực hành lâm sàng 
là mức độ nặng và mức độ kiểm soát hen. Hô 
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hấp được sử dụng như một chỉ số nói lên mức 
độ nặng của hen và ACT được xem là một công 
cụ đánh giá mức kiểm soát hen tương đối chính 
xác và được sử dụng phổ biến trên lâm sàng tại 
Việt Nam.5,6 Hiện tại có một số bằng chứng trên 
thế giới cho thấy FeNO có tương quan với điểm 
số kiểm soát hen ACT và các chỉ số hô hấp ký 
FEV1 nhưng tương quan này không hằng định 
qua nhiều nghiên cứu. 7-10 11-14 Do vậy, chúng 
tôi thực hiện nghiên cứu này nhằm mục tiêu 
xem xét mối liên quan giữa FeNO với mức độ 
nặng của bệnh hen ở bệnh nhân hen người lớn 
đang được điều trị tại bệnh viên Đại học Y dược 
thành phố Hồ Chí Minh. 

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
Nghiên cứu mô tả cắt ngang có phân tích với 

278 bệnh nhân hen đang được quản lý tại phòng 
khám hen và COPD, bệnh viện Đại Học Y 
Dược thành phố Hồ Chí Minh (BV ĐHYD) từ 
3/2015 – 3/2017. Bệnh nhân từ 18 tuổi trở lên, 
được chẩn đoán hen theo tiêu chuẩn của GINA 
và đang được quản lý tại BV ĐHYD ít nhất 6 
tháng được thu nhận.  

Bệnh nhân bị loại ra khỏi nghiên cứu nếu có 
bất cứ một đặc điểm nào sau đây gồm nhập viện 
vì bệnh hen trong vòng 1 tháng trước nghiên 
cứu, bị nhiễm trùng đường hô hấp (trên hay 
dưới) trong vòng 1 tháng trước nghiên cứu, có 
bệnh hô hấp khác ngoài bệnh hen và/hoặc có 
biến dạng lồng ngực ảnh hưởng đến chức năng 
hô hấp, đang hút thuốc lá hay đã từng hút thuốc 
lá trên 10 gói-năm.  

FeNO được đo bằng máy Niox mino của 
hãng Aerocrine (Thụy Điển) với lưu lượng 50 
ml/s, được định chuẩn và chuẩn bị trước khi đo 
theo qui trình bảo trì và kiểm tra chất lượng của 
hãng.15 Việc tiến hành đo FeNO tuân thủ theo 
tiêu chuẩn đo FeNO của Hội Hô Hấp Châu Âu 
(ERS) và Hội Lồng ngực Hoa Kỳ (ATS) năm 
2005.16  

Số liệu được nhập bằng phần mềm excel và 
phân tích bằng phần mềm SPSS 16.0. Do FeNO 
không phân bố chuẩn nên logFeNO (phân phối 
chuẩn) được dùng để so sánh giữa các nhóm 
thay cho FeNO. Phép kiểm ANOVA được sử 
dụng để so sánh trung bình giữa 3 nhóm trở lên 
và student test được sử dụng để so sánh trung 
bình giữa 2 nhóm. Các giá trị p<0,05 được xem 

là có ý nghĩa thống kê. 
Đề cương nghiên cứu được đăng ký tại 

phòng Nghiên cứu khoa học, đại học Y dược 
thành phố Hồ Chí Minh và được thông qua bởi 
hội đồng Y đức của trường này. 

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
Đặc điểm của các đối tượng nghiên cứu 
được trình bày ở bảng 1.  

Hầu hết bệnh nhân đều đo thành công FeNO 
với trung bình FeNO là 30,6 (±24,4) ppb với sự 
dao động từ 5 ppb đến 156 ppb và trung vị là 24 
ppb. Nếu xếp loại FeNO theo Hội Lồng Ngực 
Hoa Kỳ thành 3 mức: thấp (<25ppb), trung bình 
(25-50ppb) và cao (>50ppb) thì đa số bệnh nhân 
có FeNO thấp với tỷ lệ lần lượt là 51,5%, 32% 
và 16,5% tương ứng với mức FeNO nêu trên.  

Sự tương quan giữa FeNO và ACT được 
trình bày ở biểu đồ phân tán (biểu đồ 1) và sự 
tương quan giữa FeNO với các chỉ số hô hấp 
được trình bày ở bảng 2 trong đó chỉ có 
%FEV1, FEV1/FVC, %PEF và %FEF25-75 là 
có tương quan với FeNO. Do vậy, chỉ có các chỉ 
số này được tiếp tục xem xét khi tìm hiểu sự 
khác biệt của FeNO giữa các nhóm bệnh nhân 
phân chia mức độ bất thường khác nhau như 
trình bày ở bảng 3. 

 
Bảng 1: Đặc điểm cơ bản của các nhóm đối tượng 

nghiên cứu  

Đặc điểm Giá trị 

Tuổi (năm), trung bình (SD) 43, 5 (13,3) 

Nữ giới, n (%) 188 (67,6) 

Cân nặng (Kg), trung bình 
(SD) 

57,4 (9,3) 

Chiều cao (cm), trung bình 
(SD) 

158,6 (7,5) 

BMI (kg/m2), trung bình (SD) 22,8 (3,3) 

Thời gian mắc bệnh hen 
(năm), trung bình (SD) 

10,0 (14,7) 

FeNO, trung bình (SD) 30,6 (24,4) 

ACT, trung bình (SD) 20,2 (4,2) 

%FEV1, trung bình (SD) 87,5 (15,9) 

%FVC, trung bình (SD) 90,0 (13,7) 

FEV1/FVC, trung bình (SD) 78,5 (9,5) 

%PEF, trung bình (SD) 84,3 (17,7) 

%FEF25-75, trung bình (SD) 74,0 (28,4) 
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Bảng 2: Hệ số tương quan pearson giữa FeNO và 
các chỉ số hô hấp ký 

 
Bảng 3: Mức FeNO trung bình ở các nhóm bệnh nhân có mức ACT, %FEV1, FEV1/FVC, %PEF và  

%FEF25-75 khác nhau 

Chỉ số Xếp loại n (%) Mức FeNO trung bình (SD) p 

Điểm số ACT 
5-15 39 (14%) 44,5 (33) 

<0,001 16-19 66 (24%) 31,5 (29) 
20-25 173 (62%) 27,0 (19) 

% FEV1 
≥80% 193 (69%) 27,5 (20) 

0,002 60-79% 70 (25%) 36,0 (32) 
<60% 15 (5%) 45,2 (27) 

FEV1/FVC ≥ 70% 234 (84%) 19,7 (24) 
0,164 

< 70% 44 (16%) 35,3 (26) 

% PEF 
≥80% 173 (62%) 27,9 (23) 

0,070 60-79% 79 (28%) 35,0 (26) 
<60% 26 (9%) 34,5 (29) 

% FEF25-75 
<65% 115 (41%) 38,6 (30) 

<0,001 
≥ 65% 163 (59%) 24,9 (17) 

 

BÀN LUẬN 
Với tiêu chuẩn nhận vào là bệnh nhân hen đã 

được chẩn đoán ít nhất 6 tháng và đã đang trong 
quá trình điều trị nên khả năng chẩn đoán sai 
hầu như đã được loại trừ. Theo một hướng dẫn 
quốc gia của Anh quốc thì chẩn đoán hen sẽ trở 
nên chắc chắn hơn khi bệnh nhân được cho điều 
trị và theo dõi sau 6-8 tuần17 nên thời gian ít 
nhất 6 tháng theo dõi sau khi được chẩn đoán 
hen giúp chứng tôi loại trừ được những trường 
hợp nhầm lẫn với bệnh hen.  

Phần lớn bệnh nhân hen (62%) trong nhóm 
nghiên cứu có hen được kiểm soát theo tiêu chí 
của ACT (ACT 20-25) và chỉ có 14% là không 
được kiểm soát (ACT 5-15 điểm) (xem bảng 3). 
Tuy nhiên mức độ FeNO trung bình của nhóm 
bệnh hen tương đối cao là 30,6 ppb chứng tỏ 

tình trạng viêm trong đường thở vẫn còn cao 
cho dù hen đã được kiểm soát. Mức FeNO này 
cũng tương tự như một nghiên cứu mới thực 
hiện năm 2016 của Bilun Gemicioglu và cộng 
sự ở 416 bệnh hen đang được điều trị ghi nhận 
mức FeNO trung bình là 31,8 ppb 18 với cùng 
một dụng cụ đo FeNO là Niox Mino và điểm số 
kiểm soát hen ACT trung bình là 19 điểm. Một 
vài nghiên cứu khác trên thế giới ở bệnh nhân 
đang được điều trị cũng có kết quả FeNO tương 
tự như nghiên cứu tại Mỹ19 (31,5 ppb), tại 
Nepal20 (31 ppb) hay mới đây tại Ấn Độ11 (38,4 
ppb). Kết quả này cũng phù hợp với các bằng 
chứng khác cho thấy là chúng ta không thể 
khống chế hết tình trạng viêm của đường thở 
cho dù bằng các biện pháp tối ưu nhất hay ngay 

Tham số FeNO 

 r p 

% FVC -0,023 0,350 

% FEV1 -0,187 0,001 

FEV1/FVC -0,172 0,002 

% PEF -0,120 0,022 

% FEF 25-75 -0,259 0,001 

Biểu đồ 1: Biểu đồ phân tán mô tả mối 
tương quan giữa FeNO và ACT. Hệ số 

tương quan Spearman giữa FeNO và ACT 
là r=-0,163 (P=0,003). 
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cả khi hen lui bệnh (tức không có triệu chứng 
hen và không điều trị gì cả trong một thời gian 
dài) thì mức độ viêm (đo bằng tình trạng tăng 
đáp ứng đường thở) cũng cao hơn ở người bình 
thường.21-23 Tại Việt Nam chưa có nhiều nghiên 
cứu về FeNO ở bệnh nhân hen nên để có cái 
nhìn chung về mức FeNO của bệnh nhân hen 
đang điều trị trong nghiên cứu này, chúng tôi 
liệt kê một số số liệu về FeNO ở các đối tượng 
khác nhau tại Việt Nam để tham khảo. FeNO 
của người bình thường tại Lâm Đồng là 10,4 
ppb24 và tại thành phố Hồ Chí Minh là 15,7 
ppb,25 của bệnh nhân ACO là 31,1 ppb25 và của 
bệnh nhân COPD là 18,8 ppb.25 Sự so sánh này 
cho thấy mức FeNO ở bệnh nhân hen đang điều 
trị cỏn rất cao so với người bình thường hay 
bệnh nhân COPD.  

 Về mối tương quan giữa trị số FeNO và 
điểm số ACT, chúng tôi ghi nhận có sự tương 
quan nghịch và yếu giữa 2 biến số này 
(Spearman’s rho=-0,163, p=0,003) trong 
nghiên cứu này. Sự tương quan nghịch và yếu 
này cũng được ghi nhận ở nhiều nghiên cứu 
khác trước đó, tuy nhiên có 1 nghiên cứu tại 
Việt Nam với cỡ mẫu rất nhỏ là 42 bệnh nhi có 
hen chưa kiểm soát thì Nguyễn Thị Bích Hạnh 
và cộng sự chưa ghi nhận mối tương quan này.26 
Các nghiên cứu khác trên thế giới với các đối 
tượng đã hay chưa điều trị đều ghi nhận mối 
tương quan này. Đối với các đối tượng chưa 
điều trị, nhiều nghiên cứu ghi nhận có sự tương 
quan yếu giữa FeNO và ACT như của Senna 
(2007)7 (r=-0,69, p=0,001), Bernstein (2009)9 
(r=-0,48, p<0,001), Mohan (2016)27 (r=-0,75, 
p<0,001) và Kavitha (2017)11 (r=-0,76, 
p<0,001). Đối với các bệnh nhân đã điều trị thì 
các nghiên cứu ghi nhận như của Shirai (2008)10 
(r=-0,31; p=0,003), Gutierrez (2010)28 (r=-
0,16; p<0,01), Habib (2014)29 (r=-0,581; 
p<0,0001), Gemicioglu (2014)18 (r=-0,31; 
p=0,002), Mohan (2016) 27 (r=-0,65; p< 0,001) 
và Kavitha (2017)11(r=−0,68;p< 0,001). Tuy 
nhiên cũng có tác giả không ghi nhận mối tương 
quan này nhưng số nghiên cứu này ít hơn các 
nghiên cứu được liệt kê ở trên. Han30 và 
Yangui31 không ghi nhận mối tương quan này 
trong nghiên cứu của mình còn Bernstein9 thấy 
có tương quan ở nhóm bệnh nhân chưa điều trị 
nhưng không tương quan ở nhóm bệnh nhân đã 

được điều trị với ICS.  
Trong nghiên cứu này, khi tìm hiểu mối 

tương quan giữa FeNO và các chỉ số hô hấp ký, 
chúng tôi chỉ sử dụng tỷ lệ phần trăm của các 
chỉ số đo được so với dự đoán mà không sử 
dụng các giá trị tuyệt đối. Lý do là các giá trị 
tuyệt đối của các chỉ số hô hấp ký tùy thuộc rất 
nhiều vào đặc điểm nhân trắc của người đo (như 
giới tính, tuổi, cân nặng, chiều cao, chủng tộc) 
và không phản ánh được tình trạng bất thường 
hay bình thường về chức năng hô hấp của người 
đó. Chỉ khi so sánh chỉ số đo được với giá trị dự 
đoán thì tính chất và mức độ bất thường của các 
chỉ số hô hấp ký mới định lượng được. Trong 
các giá trị dự đoán này, chúng tôi ghi nhận hầu 
hết các chỉ số thông dụng như %FEV1, chỉ số 
Gaensler (FEV1/FVC), %PEF và %FEF25-75 
có tương quan nghịch và yếu với FeNO (bảng 
2). Trái ngược với kết quả của chúng tôi, 
Gemicioglu trong 2 năm 2014 và 2017 ghi nhận 
không có sự tương quan nào giữa FeNO và các 
chỉ số hô hấp ký.18,32 Trong các chỉ số hô hấp, 
nghiên cứu chúng tôi ghi nhận 2 chỉ số FEV1 và 
FEF25-75 vừa tương quan với FeNO (bảng 3) 
vừa có mức FeNO khác biệt có ý nghĩa khi phân 
nhóm mức độ bất thường (bảng 3). Các chỉ số 
hô hấp còn lại như FVC, FEV1/FVC, PEF chưa 
thấy có nghiên cứu nào ghi nhận có tương quan 
với FeNO.33 

Về tương quan giữa FeNO với FEV1, 
Kavitha và cộng sự ghi nhận FeNO tương quan 
mạnh với FEV1 (r=-0,78, p<0,001)11 hay 
Torre,12 Leung,13 cũng như Sherlyana34 ghi 
nhận FeNO tương quan với FEV1 với hệ số 
tương quan lần lượt là r=-0,2 (p=0,03) và r=-
0,221 (p=0,014) và r2=0,403 (p=0,001). Ở phụ 
nữ có thai bị hen, Nittner-Marszalska ghi nhận 
có tương quan giữa FeNO và FEV1 (r=-0,21; 
p=0,0014).14 Tuy nhiên, cũng có nhiều tác giả 
không tìm thấy mối tương quan này trong 
nghiên cứu của mình.7,31,33,35-37  

Các hướng dẫn hiện tại thường chỉ khuyến 
cáo sử dụng FEV1 để đánh giá tình trạng giới 
hạn đường thở trong hen.1 Tuy nhiên, ở bệnh 
nhân hen vẫn có thể xảy ra đường thở bị hiện 
tượng bẫy khí ngay cả khi FEV1 bình thường38 
và tình trạng bẫy khí này được chứng minh có 
tương quan tốt với FEF25-75 hơn với FEV1.39 
Do vậy tương quan giữa FeNO và FEF25-75 đã 
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được tìm hiểu trong một vài nghiên cứu trong 
những năm gần đây.40 Ở trẻ em, Tosca và cộng 
sự báo cáo FeNO có tương quan với FEF25-75 
(r=-0,33; P=0,01)41 hay del Giudice và cộng sự 
cũng ghi nhận có sự tương quan có ý nghĩa giữa 
FeNO và FEF25-75 (p<0,0098; r=0,439).42 Lim 
và cộng sự chia FEF25-75 ở trẻ em bị hen thành 
2 nhóm (nhóm 1 có FEF25-75 bình thường, 
≥65% giá trị dự đoán, và nhóm 2 có FEF25-75 
bất thường,< 65% giá trị dự đoán) thì nhận thấy 
FeNO có tương quan với FEF25-75 ở nhóm 2 
(r=–0,493, p=0,038) mà không tương quan có ý 
nghĩa ở nhóm 1 (r=–0,037; p=0,749).43 Ở người 
lớn, Malerba ghi nhận FeNO có tương quan với 
FEF25-75.44 Tuy nhiên một vài nghiên cứu ở 
người lớn không thấy sự tương quan này như 
của Silkoff năm 201533 hay của Nishimoto năm 
2007.32  

Như vậy, hiện vẫn có nhiều bằng chứng mâu 
thuẫn về tương quan giữa FeNO và các tiêu chí 
đánh giá kiểm soát hen như ACT hay đánh giá 
độ nặng của hen như hô hấp lý. Chưa có nghiên 
cứu nào ở Việt Nam để chúng tôi so sánh nhưng 
với kết quả nghiên cứu này, chúng tôi nhận định 
rằng mối tương quan này là hiện diện ở người 
Việt Nam tuy còn tương đối yếu. 

Giới hạn của nghiên cứu này là chọn mẫu tại 
bệnh viện Đại học Y dược thành phố Hồ Chí 
Minh nên không thể đại diện cho toàn bộ bệnh 
nhân tại thành phố Hồ Chí Minh. Ngoài ra nhiều 
yếu tố gây nhiễu đến FeNO như tình trạng ô 
nhiễm không khí chưa được loại trừ nên có thể 
ảnh hưởng đến quả nghiên cứu.  

KẾT LUẬN 
FeNO là một chỉ điểm viêm của đường hô 

hấp trong hen và có tương quan với điểm số 
kiểm soát hen ACT và các chỉ số hô hấp ký liên 
quan đến tình trạng tắc nghẽn đường dẫn khí. 
Do vậy, FeNO có thể ứng dụng trong quản lý 
hen bên cạnh các công cụ lâm sàng và xét 
nghiệm hiện có như ACT và hô hấp ký. 
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