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�
TÓM�TẮT��
Đặt� vấn� đề:� Insulin� đóng� vai� trò� quan� trọng�

trong� điều� trị� đái� tháo� đường� với� tổng� chi� phí�
chiếm�tới�36��giá�trị�các�thuốc�điều�trị�căn�bệnh�
này.�Các� chiến� lược� sử�dụng� insulin� khác�nhau�
có�thể�mang�lại�hiệu�quả�về�lâm�sàng�và�kinh�tế�
khác�nhau.��

Mục�tiêu�của�nghiên�cứu�là�đánh�giá�chi�phí�–�
hiệu�quả�việc�sử�dụng�insulin�trộn�aspart�hòa�tan/�
insulin�aspart�kết�tinh�với�protamine�(BiAsp�30)�và�
insulin�glargine� (IGlar)� trên�đối�tượng�bệnh�nhân�
đái�tháo�đường� típ�2�không�đáp�ứng�đầy�đủ�với�
thuốc�uống�tại�Việt�Nam.��

Phương� pháp� nghiên� cứu:� Nghiên�cứu� phân�
tích�chi�phí�–�hiệu�quả�được�thực�hiện�thông�qua�
mô� hình� IHE� Diabetes� Cohort� Model.� Mô� hình�
Markov�đánh�giá� trong� vòng�30� chu�kỳ,� với�mỗi�
chu� kỳ� là�1� năm.�Mô�hình�mô�phỏng� chi�phí�và�
thỏa�dụng�dựa�trên�nguy�cơ�mắc�các�biến�chứng�
ĐTĐ�típ�2:�hạ�đường�huyết,�biến�chứng�mạch�

��
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máu�lớn,�biến�chứng�bàn�chân,�biến�chứng�mạch�
máu�nhỏ�và�tử�vong.�

Kết�quả:�Việc�sử�dụng�BiAsp�30�trong�điều�trị�
ĐTĐ�típ�2�tại�Việt�Nam�mang�lại�chi�phí�thấp�hơn�
(giảm� 6,8� triệu� đồng/bệnh� nhân)� và� thỏa� dụng�
cao� hơn� (tăng� 0,02� QALY)� so� với� IGlar.� Phân�
tích�độ�nhạy�xác�suất�cho�thấy�kết�quả�kết�luận�
về� chi� phí� –� hiệu� quả� vượt� trội� của� Biasp� 30�
không�thay�đổi.��

Kết� luận:� Nghiên� cứu� đã� cung� cấp� bằng�
chứng� về� tính� chi� phí� –� hiệu� quả� vượt� trội� của�
BiAsp�30�so�với�Iglar� trong�điều� trị�ĐTĐ�típ�2� tại�
Việt�Nam.�

Từ� khoá:� chi� phí� –� hiệu� quả,� BiAsp� 30,�
glargine,�đái�tháo�đường�típ�2�

SUMMARY�
COST-EFFECTIVENESS� ANALYSIS� OF�

BIPHASIC� INSULIN� ASPART� 30/70�
COMPARED� WITH� LONG-ACTING� INSULIN�
ANALOGS� IN� TYPE� 2� DIABETES� MELLITUS�
TREATMENT�IN�VIETNAM��

Background� and�Objectives:� Insulin� plays� an�
important� role� in� type� 2� diabetes� mellitus�
treatment.� Therefore,� cost� and� effectiveness� of�
insulin� strategies� attract� the� interest� of� many�
parties.�This�study�was�conducted� to�assess� the�
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cost-effectiveness� of� BiAsp� 30� compared� with�
IGlar�for�T2DM�patients�in�Vietnam.��

Methods:�The�IHE�Diabetes�Cohort�Model�was�
used�in�the�assessment.�The�model�uses�Markov�
health� states� to� capture� important�microvascular�
and�macrovascular�complications�and�premature�
mortality�resulting�from�T2DM.�The�model�present�
costs� and� utilities� relating� to� diabetic�
complications�and�insulin�usage�over�the�horizon�
of�30�years,�and�model�cycle� is�1�year.�Results:�
Using� BiAsp� 30� in� treating� T2DM� in� Vietnam�
results� in� a� lower� cost� (saving� VND� 6.8� milion�
VND� per� patient)� and� a� higher� utility� (increase�
0.02� QALYs)� compared� to� IGlar.� Sensitivity�
analysis�showed�that�the�conclusion�about�BiAsp�
30�cost-effectiveness�was�not�altered.��

Conclusions:�The�study�provided�evidence�on�
the� dominant� cost-effectiveness� of� BiAsp� 30�
compared�to�IGlar�in�treating�T2DM�in�Vietnam.�

Keywords:� cost� –� effectiveness,� BiAsp� 30,�
glargine,�type�2�diabetes�mellitus�

ĐẶT�VẤN�ĐỀ�
Đái�tháo�đường�(ĐTĐ)�là�bệnh�rối�loạn�chuyển�

hoá�glucid�mạn�tính,�đang�có�xu�hướng�gia�tăng�
nhanh�chóng�trên�toàn�cầu.�Những�năm�gần�đây,�
căn�bệnh�này�trở�nên�phổ�biến�ở�các�nước�đang�
phát� triển,� trong� đó� có� Việt� Nam.� Ước� tính� chỉ�
riêng� trong� năm� 2017,� gánh� nặng� kinh� tế� liên�
quan�tới�đái�tháo�đường�típ�2�tại�Việt�Nam�đã�lên�
tới�674�triệu�USD,�trong�đó,�có�435�triệu�USD�là�
chi�phí�y�tế�trực�tiếp�phải�chi�trả�[5].��

Trong�điều� trị� ĐTĐ� típ� 2,� bệnh� nhân� thường�
bắt� đầu� điều� trị� với� thuốc� uống� như� metformin�
hoặc�sulfonylure,�để�cải�thiện�độ�nhạy�và�tăng�tiết�
insulin.� Tuy� nhiên,� theo� thời� gian,� việc� bắt� đầu�
điều�trị�bằng�insulin�là�khó�tránh�khỏi.�Các�chiến�
lược�sử�dụng�insulin�khác�nhau�đã�được�nghiên�
cứu�qua�nhiều�thử�nghiệm�lâm�sàng�để�đánh�giá�
hiệu�lực,�an�toàn.�Trong�nhiều�nghiên�cứu,�insulin�
trộn� BIAsp� 30� có� khả� năng� làm� giảm� HbA1c�
nhiều�hơn�đáng�kể�so�với�insulin�glargine�(IGlar)�
[1].�Song�đi�kèm�với�hiệu�quả�vượt�trội,�BIAsp�30�
có� liên� quan� đến� việc� tăng� cân� nhiều� hơn,� liều�
insulin�sử�dụng�cao�hơn�và�gây�hạ�đường�huyết�
thường�xuyên�hơn�IGlar.�Hiện�nay,�còn�một�khía�
cạnh�nữa�cũng�đang�thu�hút�sự�quan�tâm,�đó�là�
chi� phí� –� hiệu� quả� giữa�các� chiến� lược� điều� trị�
này,� đặc� biệt� trong� bối� cảnh� tại� một� quốc� gia�
đang� phát� triển� như� nước� ta.� Mục� đích� của�
nghiên�cứu�này�là�ước�tính�chi�phí�-�hiệu�quả�lâu�
dài�của�BIAsp�30�so�với�IGlar�cho�bệnh�nhân�đái�

tháo�đường�típ�2�tại�Việt�Nam.�
ĐỐI�TƯỢNG,�PHƯƠNG�PHÁP�NGHIÊN�CỨU�
Nghiên� cứu� đánh� giá� trên� đối� tượng� bệnh�

nhân�đái� tháo�đường�típ�2�tại�Việt�Nam�sử�dụng�
phương� pháp� phân� tích� chi� phí� –� hiệu� quả� với�
hiệu� quả� đầu� ra� được� đo� lường� bằng� số� năm�
sống�được�điều�chỉnh�theo�chất�lượng�cuộc�sống�
của�bệnh�nhân.�Phân�tích�sử�dụng�mô�hình�IHE�
Diabetes�Cohort�Model,�một�mô� hình� thuần� tập�
được� phát� triển� để� ước� tính� chi�phí� -� hiệu� quả�
của�các�can�thiệp�điều�trị�bệnh�ĐTĐ�típ�2.�Đây�là�
một�mô�hình�đã�được�đánh�giá,�thẩm�định�và�sử�
dụng�rộng�rãi�trong�quy�trình�HTA�tại�nhiều�nước�
như�Australia,�Canada,�Thụy�Điển,�Na�Uy…��

Mô�hình�so�sánh�hai�chiến� lược�điều� trị�ĐTĐ�
típ� 2� bằng� insulin� glargine�và� insulin� aspart� hòa�
tan/� insulin� aspart�kết� tinh�với�protamine� (30/70)�
(Biasp�30)�và�dự�kiến�các�tác�động�liên�quan�đến�
việc� kiểm�soát�đường�huyết,� thay� đổi� cân�nặng�
và� nguy� cơ�hạ� đường� huyết.�Chu� kỳ� của� phân�
tích� là� 1�năm,� với� khoảng� thời� gian� là� 30� năm.�
Tính�không�chắc�chắn�của�các�tham�số�mô�hình�
được�đánh�giá�bằng�phương�pháp�phân�tích�độ�
nhạy� xác� suất� (PSA).�Xác�suất� chuyển�đổi� thay�
đổi� theo� thời� gian� được� tính� toán� dựa� trên� các�
đặc�điểm�của�nhóm�thuần�tập�(bao�gồm�thời�gian�
mắc�bệnh,� nhân� khẩu� học,� chỉ� số� sinh� học)� và�
phương�trình�rủi�ro�tương�ứng.�Các�phương�trình�
tính�toán�rủi�ro�tử�vong�và�nguy�cơ�xuất�hiện�các�
biến� chứng�mạch�máu� lớn�được� lấy� từ�UKPDS�
82�[2];�nguy�cơ�xuất�hiện�biến�chứng�mạch�máu�
nhỏ� được� lấy� từ� các� mô� hình� của� Eastman� và�
Bagust� [3,�4].�Các�đặc�điểm�nhân�khẩu�học�của�
bệnh�nhân�được� xác� định� dựa� trên�các�dữ� liệu�
mô�tả�hiện�có�về�quần�thể�bệnh�nhân�ĐTĐ�típ�2�
tại�Việt�Nam�[5,�6].�

Tác� dụng� điều� trị� trên� HbA1c,� SBP,�
cholesterol� toàn� phần,� cholesterol� lipoprotein� tỷ�
trọng� thấp� (LDL),� cholesterol� lipoprotein� tỷ� trọng�
cao� (HDL),� triglyceride,� BMI,� mức� lọc� cầu� thận�
ước�tính�(eGFR),�và�các�biến�cố�hạ�đường�huyết�
không� nghiêm� trọng� và� nghiêm� trọng� cho� bệnh�
nhân�được� lấy� từ�kết�quả� thử�nghiệm� lâm�sàng�
so�sánh�đối�đầu�về�hiệu� lực� của�hai� loại� insulin�
này�[7].�

Các�chi�phí�liên�quan�đến�điều�trị�biến�chứng�
ĐTĐ�như�HĐH,�biến�chứng�mạch�máu�lớn,�biến�
chứng� mạch� máu� nhỏ,� bệnh� động� mạch� ngoại�
biên�sử�dụng�kết�quả�nghiên�cứu�từ�dữ�liệu�bảo�
hiểm�y�tế�chi�trả�cho�các�bệnh�nhân�ĐTĐ�típ�2�tại�
Việt�Nam�[5,�8].�

�
�
�
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Bắt đầu mô hình

Đặc điểm cơ bản
Tuổi,�giới tính,�dân tộc,�thời gian mắc
tiểu đường,�hút thuốc,�chỉ số sinh học,�

lịch sử biến chứng

Tiếp tục điều trị

Thay đổi các chỉ số:
HbA1c, SBP, DBP, TC, LDL, HDI, TG, BMI,

HR, WBC,�eGFR�và ACR

Phương trình nguy cơ
tử vong

Sống sót

Đầu ra�của mô hình :�
Cải thiện sức khỏe,�chi�phí và chi�

phí – hiệu quả

Dừng mô hình

Chu�kỳ mới

Phương trình nguy
cơ bệnh lý mạch máu

nhỏ

Biến chứng mạch máu
nhỏ

Bệnh về mắt, chi dưới,�thận

Biến cố bất lợi
Cơn hạ đường huyết
và các biến cố khác

Phương trình nguy cơ
bệnh lý mạch máu lớn

Biến chứng mạch máu lớn
Bệnh tim thiếu máu cục bộ,�
nhồi máu cơ tim,�suy tim,�

đột quỵ

Hình 1: Sơ�đồ mô�hình Markov �
�

Bảng�1:�Các�tham�số�chi�phí�đầu�vào�(VND)�
�
�

� Chi�phí�
�biến�cố�

Chi�phí�
trạng�thái�

Chi�phí�điều�trị�cơ�bản�� NA� 4,782,526�
Bệnh�võng�mạc�tăng�sinh� 9,925,268� 11,261,170�

Phù�hoàng�điểm� 27,316,421� 11,261,170�
Mất�thị�lực�nghiêm�trọng� 47,626,081� 11,261,170�
Biến�chứng�thần�kinh�� 5,960,588� 9,267,452�

Bệnh�mạch�máu�ngoại�vi� 31,893,760� 13,922,853�
Loét�chi�� 21,942,067� 13,922,853�

Microalbumin�niệu�� 37,174,630� 13,024,045�
Macroalbumin�niệu� 52,955,964� 13,024,045�
Bệnh�thận�mạn�
�giai�đoạn�cuối�

157,658,73
8�

116,952,40
3�

Bệnh�tim�thiếu�máu�cục�bộ� 36,690,000� 9,819,554�
Nhồi�máu�cơ�tim� 68,902,500� 9,819,554�

Đột�quỵ� 12,925,360� 9,819,554�
Suy�tim� 23,081,000� 9,819,554�

Hạ�đường�huyết��
nghiêm�trọng�

2,943,913� NA�

Kết� quả� đầu� ra:� được� tính� dựa� trên� chỉ� số�
thỏa� dụng� QALYs� (Quality-adjusted� life� years).�
Thỏa�dụng�trung�bình�của�bệnh�nhân�ĐTĐ�típ�2,�

mức�độ�giảm�thỏa�dụng�do�biến�chứng�được�lấy�
từ� kết� quả� của� các� nghiên� cứu� về� chất� lượng�
cuộc� sống� của� bệnh� nhân� ĐTĐ� típ� 2� đã� được�
công�bố�[9].��

Bảng� 2:� Các� tham� số� hiệu� quả� đầu� vào�
(QALY)�

� Mức�giảm�
QALY��

trung�bình�

SE�

Bệnh�võng�mạc�tăng�sinh� -0.040� 0.008�
Phù�hoàng�điểm� -0.070� 0.014�

Mất�thị�lực�nghiêm�trọng� -0.074� 0.015�
Biến�chứng�thần�kinh�� -0.084� 0.017�

Bệnh�mạch�máu�ngoại�vi� -0.061� 0.012�
Loét�chi�� -0.280� 0.056�

Micro/macroalbumin�niệu� -0.048� 0.010�
Bệnh�thận�mạn�giai�đoạn�cuối� -0.164� 0.033�
Bệnh�tim�thiếu�máu�cục�bộ� -0.090� 0.018�

Nhồi�máu�cơ�tim� -0.055� 0.011�
Đột�quỵ� -0.164� 0.033�
Suy�tim� -0.108� 0.022�

Hạ�đường�huyết�nghiêm�trọng� -0.055� 0.011�

�



TẠP�CHÍ�Y�DƯỢC�HỌC�SỐ�25�-�THÁNG�7/2021� �
� �

77�

KẾT�QUẢ�NGHIÊN�CỨU�
Kết�quả�mô�phỏng�của�mô�hình�cho�thấy�không�có�sự�khác�biệt�trên�phần�lớn�các�chỉ�số�hiệu�quả�

giữa�các�phác�đồ�so�sánh.�Bảng�cho�thấy�tỉ�lệ�bệnh�nhân�còn�sống�của�phác�đồ�BiAsp�30�cao�hơn�
IGlar� 0,02�.�Mức�giảm�chất� lượng�cuộc�sống�do�biến�chứng� của�hai�nhóm�chênh� lệch�không� lớn�
trong�30�năm�mô�phỏng.�Tổng�số�năm�sống�được�điều� chỉnh� theo� chất� lượng� cuộc�sống�ở�nhóm�
BiAsp�chỉ�cao�hơn�0,02�QALY.�

Bảng�3:�Kết�quả�mô�phỏng�đầu�ra�của�mô�hình�IHE�
�

�� BIAsp�30� Glargine�U100� Chênh�lệch�
Tỉ�lệ�BN�còn�sống� 2,87�� 2,85�� 0,02��

Thời�gian�sống�thêm�trung�bình� 11,152� 11,132� 0,020�
Mức�giảm�CLCS�do�biến�cố�(QALY)��

Hạ�đường�huyết� -0,012� -0,011� -0,001�
Biến�chứng�mắt� -0,305� -0,306� 0,002�

Biến�chứng�loét�bàn�chân� -0,346� -0,347� 0,001�
Biến�chứng�thận� -0,129� -0,131� 0,002�

Thiếu�máu�cơ�tim�cục�bộ� -0,265� -0,264� -0,001�
Nhồi�máu�cơ�tim� -0,082� -0,083� 0,000�

Đột�quỵ� -0,179� -0,180� 0,001�
Suy�tim� -0,092� -0,092� 0,000�
Tăng�cân� -0,287� -0,292� 0,005�
Tổng�QALY� 4,868� 4,848� 0,020�
Chi�phí�(VNĐ)� �� �� ��
Chi�phí�cơ�bản� 53.525.327� 53.431.306� 94.020�

Thuốc�điều�trị�ĐTĐ� 128.370.729� 133.482.846� -5.112.117�
Hạ�đường�huyết� 616.998� 587.618� 29.380�
Biến�chứng�mắt� 81.396.374� 81.884.076� -487.702�

Biến�chứng�loét�bàn�chân� 55.114.963� 55.150.634� -35.671�
Biến�chứng�thận� 106.560.772� 107.652.533� -1.091.762�

Thiếu�máu�cơ�tim�cục�bộ� 32.084.993� 32.018.985� 66.007�
Nhồi�máu�cơ�tim� 39.760.815� 39.926.121� -165.306�

Đột�quỵ� 14.502.473� 14.548.285� -45.813�
Suy�tim� 11.164.304� 11.190.344� -26.040�

Tổng�chi�phí�� 523.097.747� 529.872.750� -6.775.003�

�
Khi�đánh�giá�trên�quan�điểm�người�chi�trả,�BiAsp�30�có�chi�phí�thấp�nhất�và�hiệu�quả�cao�hơn�so�

với�insulin�glargine.�Bệnh�nhân�sử�dụng�BiAsp�30�có�chi�phí�trung�bình�là�523�triệu�đồng�và�bệnh�nhân�
sẽ�có�thêm�11,15�năm�sống�có�chất�lượng�tốt;�IGlar�sẽ�làm�gia�tăng�6,8�triệu�đồng�song�hiệu�quả�thu�
được�lại�thấp�hơn�0,02�QALY�so�với�insulin�trộn.�Trong�trường�hợp�này,�insulin�BiAsp�30�vượt�trội�về�
chi�phí�–�hiệu�quả�so�với�insulin�glargine,�đạt�chi�phí�-�hiệu�quả�đối�với�Việt�Nam.�

Bảng�4:�Kết�quả�phân�tích�chi�phí�–�hiệu�quả�của�BIAsp�30�so�với�IGlar�
�

�� BIAsp�30� Glargine�U100� Mức�gia�tăng�
QALY� 4,868� 4,848� 0,020�

Chi�phí�điều�trị�(VNĐ)� 182.513.054� 187.501.770� -4.988.717�
Chi�phí�cho�biến�chứng�mạch�máu�nhỏ�(VNĐ)� 243.072.109� 244.687.243� -1.615.135�
Chi�phí�cho�biến�chứng�mạch�máu�lớn�(VNĐ)� 97.512.584� 97.683.736� -171.151�

Tổng�chi�phí�(VNĐ)� 523.097.747� 529.872.750� -6.775.003�
ICER�� -� -� Vượt�trội�

�
Chính�bởi�kết�quả�vượt� trội� về�cả�chi� phí� và� hiệu� quả� của�BiAsp�30,� người� ta� thấy� rằng�ở�mọi�

ngưỡng�sẵn�sàng�chi�trả�Biasp�30�luôn�có�chi�phi-�hiệu�quả�tốt�nhất.�
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Hình�2:�Biếu�đồ�phân�tán�chi�phí�–�hiệu�quả�
của�BIAsp�30�so�với�glargine�

�

BÀN�LUẬN�
Nghiên� cứu� được� thực� hiện� trong� bối� cảnh�

kinh�tế�xã�hội�của�Việt�Nam,�dựa�trên�các�dữ�liệu�
thử�nghiệm� lâm�sàng�so�sánh�hiệu� lực,�an� toàn�
của�BIAsp�30�và�glargine�trên�người�châu�Á.�Mô�
hình�mô�phỏng� IHE�Diabetes�Cohort�Model�cho�
thấy� BIAsp� 30� có� khả� năng� kéo� dài� thời� gian�
sống�và�chất�lượng�cuộc�sống�khi�so�với� insulin�
glargine;� đồng� thời� chi� phí� của� bệnh� nhân� sử�
dụng�insulin�trộn�cũng�tiết�kiệm�hơn,�do�giá�thành�
của�sản�phẩm�này�tại�Việt�Nam�rẻ�hơn�so�với�các�
insulin�nền�analog.�Kết�quả�của�đánh�giá�kinh�tế�y�
tế�cho� thấy�BIAsp�30�vượt� trội� về� chi�phí� -� hiệu�
quả�trong�điều�trị�cho�bệnh�nhân�đái�tháo�đường�
đái� tháo�đường� típ�2� khi�so�với� insulin� glargine.�
Điều�này�đồng� thuận�với�nhiều�nghiên�cứu�khác�
đã� được� công�bố� trên� thế� giới.� So� với� glargine�
ngày�1�lần,�sử�dụng�BIAsp�30�giúp�tăng�số�năm�
sống�khỏe�mạnh�của�bệnh�nhân�(QALY)�từ�0.045�
đến�0,21�QALY�thông�qua�việc�giảm�nguy�cơ�các�
biến� chứng�mạch�máu� lớn,�mạch�máu�nhỏ.�Với�
tổng�chi�phí�điều�trị�thấp�hơn�khi�sử�dụng�BIAsp�
30� so� với� Glargine,� chỉ� số� ICER� khi� sử� dụng�
BIAsp�30�so�với�glargine�được�đánh�giá�là�chi�phí�
-�hiệu�quả�tại�Anh� [10];�và�được�đánh�giá�là�tiết�
kiệm�chi�phí�tại�Ấn�Độ,�Ả�Rập�Xê-Út,�Trung�Quốc,�
Mỹ�và�Thụy�Điển�[11]�[12]�[13].�

KẾT�LUẬN�
� Điều� trị� bằng� insulin� aspart� trộn� 70/30� có�

thể�cải�thiện�kết�quả�lâm�sàng�và�giảm�chi�phí�so�
với� điều� trị�bằng� insulin� glargine� trong� suốt� thời�
gian� sống� của� bệnh� nhân.� Những� kết� quả� này�
được� tính� toán� dựa� trên�mức� HbA1c� được� cải�
thiện� và� giảm� các� biến� chứng� bệnh� đái� tháo�
đường� liên� quan� đến� BIAsp� 30� so� với� insulin�
glargine.�
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