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TÓM TẮT: Acid hyaluronic (HA) tiêm nội khớp được sử dụng trong điều trị thoái hóa khớp gối, 
nhưng dữ liệu về mô hình sử dụng thuốc và chi phí tại Việt Nam còn hạn chế. Nghiên cứu hồi 
cứu phân tích hồ sơ bệnh án điện tử, dữ liệu sử dụng thuốc và thanh toán của 25.575 người 
bệnh có mã ICD-10 M17.x tại Bệnh viện Thống Nhất giai đoạn 2024–2025. Trong đó, 894 người 
bệnh (3,5%) thuộc nhóm HA và 24.681 người bệnh thuộc nhóm không HA. Nhóm HA có tuổi 
trung bình (65,7 so với 61,0 tuổi) và tỷ lệ nữ (77,9% so với 63,0%) cao hơn. Tỷ lệ lượt khám ghi 
nhận NSAID và thuốc giảm đau ở nhóm HA thấp hơn nhóm không HA (45,0% so với 57,5% và 
24,5% so với 31,7%), trong khi SYSADOA cao hơn (29,5% so với 26,3%). Trong phân tích chính 
ở 25.365 người bệnh có ít nhất 30 ngày quan sát, trung vị chi phí trực tiếp y tế là 13,23 [8,07; 
24,11] triệu đồng/người-năm ở nhóm HA và 1,86 [0,88; 3,79] triệu đồng/người-năm ở nhóm 
không HA (p<0,001). Sau hiệu chỉnh, chi phí/người-năm ở nhóm HA cao hơn nhóm không HA 
(tỷ số chi phí 4,833; KTC 95%: 4,019–5,874; p<0,001). Kết quả phản ánh sự khác biệt về sử dụng 
thuốc và chi phí giữa hai nhóm trong thực hành tại bệnh viện..
Từ khóa: thoái hóa khớp gối; acid hyaluronic; sử dụng thuốc; chi phí trực tiếp y tế; dữ liệu thực.

ANALYSIS OF DRUG UTILIZATION AND DIRECT MEDICAL 
COSTS AMONG PATIENTS WITH KNEE OSTEOARTHRITIS 
WITH AND WITHOUT RECORDED HYALURONIC ACID USE AT 
THONG NHAT HOSPITAL, HO CHI MINH CITY
Phuong-Mai Nguyen-Thi, Doan Duong Thi Hong, Hong-Nguyen Tran-Thi, Thu-Hien 
Pham-Thi, Hai-Yen Nguyen-Thi

ABSTRACT: Intra-articular hyaluronic acid (HA) is used to treat knee osteoarthritis; however, 
data on medication utilization patterns and healthcare costs in Vietnam remain limited. This 
retrospective observational study analyzed electronic medical records, medication utilization 
data, and billing records of patients with knee osteoarthritis with and without recorded 
HA use at Thong Nhat Hospital during 2024–2025. Among 25,575 patients with an ICD-10 
M17.x diagnosis, 894 (3.5%) were classified into the HA group and 24,681 into the non-HA 
group. Patients in the HA group were older on average (65.7 vs. 61.0 years) and more likely 
to be female (77.9% vs. 63.0%). Compared with the non-HA group, the HA group had lower 
proportions of visits involving NSAIDs (45.0% vs. 57.5%) and analgesics (24.5% vs. 31.7%), but 
a higher proportion involving symptomatic slow-acting drugs for osteoarthritis (SYSADOAs) 
(29.5% vs. 26.3%). In the primary analysis restricted to patients with at least 30 days of available 
observation (n=25,365), the median annualized direct medical cost was VND 13.23 million per 
person-year [8.07–24.11] in the HA group and VND 1.86 million per person-year [0.88–3.79] in 
the non-HA group (p<0.001). After adjustment, annualized costs were higher in the HA group 
than in the non-HA group (adjusted cost ratio: 4.833; 95% CI: 4.019–5.874; p<0.001). These 
findings reflect differences in medication utilization patterns and costs between the two groups 
in routine hospital practice. 
Keywords: knee osteoarthritis; hyaluronic acid; medication utilization; direct medical costs; 
real-world data.
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1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Thoái hóa khớp gối (THKG) là một trong 

những bệnh lý cơ xương khớp phổ biến 
trên toàn cầu [1], thường dẫn đến đau 
mạn tính, cứng khớp, hạn chế vận động và 
suy giảm chất lượng cuộc sống [2]. Theo 
Global Burden of Disease ước tính năm 
2020, có khoảng 595 triệu người (tương 
đương 7,6% dân số thế giới ) sống chung 
với thoái hóa khớp và con số này sẽ tiếp 
tục tăng trong tương lai [1]. 

Bên cạnh các vấn đề về mặt lâm sàng, 
THKG còn tạo ra gánh nặng kinh tế cho 
bệnh do nhu cầu điều trị kéo dài [3]. Điều 
trị THKG hướng đến giảm đau, cải thiện 
chức năng và duy trì khả năng vận động. 
Bên cạnh các biện pháp không dùng thuốc 
như giảm cân và vật lý trị liệu, nhiều nhóm 
thuốc được sử dụng trong thực hành, bao 
gồm thuốc chống viêm không steroid 
(NSAID), thuốc giảm đau, capsaicin, thuốc 
tác dụng chậm điều trị triệu chứng thoái 
hóa khớp (SYSADOA) và thuốc tiêm nội 
khớp [4–6]. Trong đó, Acid hyaluronic (HA) 
tiêm nội khớp được sử dụng nhằm bổ sung 
đặc tính đàn hồi và bôi trơn của dịch khớp, 
qua đó hỗ trợ giảm đau và cải thiện chức 
năng khớp [7]. Tuy nhiên, việc sử dụng HA 
cũng đi kèm các khoản chi phí trực tiếp y 
tế như chi phí thuốc, thủ thuật tiêm, khám 
bệnh và các dịch vụ liên quan [3,8]. Ngoài 
ra, người bệnh có thể cũng thường phải sử 
dụng kết hợp nhiều nhóm thuốc khác, làm 
tăng tổng chi phí điều trị [9]. 

Mặc dù đã có một số nghiên cứu về hiệu 
quả và chi phí điều trị THKG [3,8–10], dữ 
liệu thực tế tại các bệnh viện Việt Nam về 
mô hình sử dụng thuốc và chi phí trực tiếp 
y tế ở người bệnh có và không ghi nhận 
sử dụng HA còn hạn chế. Do đó, nghiên 
cứu tiến hành phân tích tình hình sử dụng 
thuốc điều trị THKG và chi phí trực tiếp y 
tế ở người bệnh có và không ghi nhận sử 
dụng HA tại Bệnh viện Thống Nhất nhằm 
cung cấp thông tin về thực hành điều trị 
và sử dụng nguồn lực tại bệnh viện, đồng 
thời làm cơ sở cho các nghiên cứu kinh tế 
y tế tiếp theo.

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG 
PHÁP NGHIÊN CỨU

2.1. Đối tượng nghiên cứu 
Người bệnh THKG có dữ liệu khám, sử 

dụng thuốc và thanh toán tại Bệnh viện 
Thống Nhất trong thời gian nghiên cứu.

Tiêu chí lựa chọn: Người bệnh được 
lựa chọn khi có ít nhất một lượt khám 
ghi nhận ICD-10 M17.x ở vị trí chẩn đoán 
chính hoặc chẩn đoán kèm và, sau khi áp 
dụng tiêu chí lọc lượt khám, còn ít nhất 
một lượt khám hợp lệ để phân tích (có thể 
chính là lượt chỉ số).

Tiêu chí loại trừ: Không xác định được 
mã định danh, không đủ thông tin để sắp 
xếp các lượt khám theo thời gian hoặc 
không còn lượt khám đủ điều kiện phân 
tích.

Tiêu chí lựa chọn và loại trừ lượt khám: 
Các lượt khám của mỗi người bệnh được 
sắp xếp theo thời gian; ngày ghi nhận 
M17.x đầu tiên được xác định là ngày chỉ 
số. Lượt khám được xem là hợp lệ khi: (1) 
có M17.x ở vị trí chẩn đoán chính hoặc 
chẩn đoán kèm; hoặc (2) xảy ra sau ngày 
chỉ số và có ít nhất một thuốc hoặc liệu 
pháp có liên quan đến điều trị THKG theo 
danh mục tổng hợp từ các hướng dẫn 
chẩn đoán và điều trị THKG hiện hành 
[4,6,11]. Các lượt khám không đáp ứng các 
điều kiện trên bị loại khỏi phân tích.

2.2. Phương pháp nghiên cứu
Nghiên cứu quan sát mô tả hồi cứu, sử 

dụng hồ sơ bệnh án điện tử, dữ liệu thuốc 
và dữ liệu thanh toán nội trú, ngoại trú tại 
Bệnh viện Thống Nhất từ tháng 01/2024 
đến tháng 12/2025.

Nhóm HA được xác định ở cấp người 
bệnh theo nguyên tắc “có ghi nhận sử 
dụng HA trong giai đoạn nghiên cứu”: 
trước tiên xác định các lượt nội trú hợp lệ 
có ghi nhận HA, sau đó liên kết toàn bộ 
lượt khám hợp lệ nội trú và ngoại trú của 
cùng mã người bệnh vào nhóm HA; các 
người bệnh còn lại thuộc nhóm không HA. 
Dữ liệu được liên kết theo mã người bệnh 
và ngày điều trị. Các biến nhân khẩu, hình 
thức điều trị, số ngày nằm viện và chi phí 
được phân tích ở cấp người bệnh. Các biến 
liên quan đến chẩn đoán bệnh đồng mắc 
và sử dụng thuốc trong mô tả được phân 
tích ở cấp lượt khám. Để chuẩn hóa chi 
phí theo thời gian quan sát, thời gian quan 
sát khả dụng được tính từ ngày chỉ số đến 
ngày kết thúc cơ sở dữ liệu (31/12/2025).

Chi phí được tổng hợp ở cấp người bệnh 
từ các khoản phát sinh tại lượt khám hợp 
lệ, gồm khám bệnh, giường, xét nghiệm, 
chẩn đoán hình ảnh, thuốc, vật tư y tế, 
thủ thuật, phẫu thuật, máu và các khoản 
khác. Các chi phí thuốc, chẩn đoán hình 
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ảnh và thủ thuật liên quan đến khớp được 
xác định theo danh mục mã dịch vụ. Tất 
cả chi phí đều được quy đổi về giá trị năm 
2026 theo chỉ số giá tiêu dùng (CPI): chi 
phí năm 2026 = chi phí năm t × CPI năm 
2026/CPI năm t. Kết cục chi phí chính là chi 
phí trực tiếp y tế quy đổi theo người-năm, 
được tính theo công thức: tổng chi phí tích 
lũy × 365,25 / số ngày quan sát khả dụng. 
Do phép quy đổi từ thời gian quan sát rất 
ngắn có thể không ổn định [12], mô hình 
chính được thực hiện ở người bệnh có ít 
nhất 30 ngày quan sát khả dụng.

Phân tích hồi quy được thực hiện bằng 
mô hình tuyến tính tổng quát Gamma với 
liên kết log để phù hợp với dữ liệu chi phí 
thường dương, lệch phải [13,14]. Biến phụ 
thuộc chính là chi phí trực tiếp y tế quy 
đổi theo người-năm. Các biến độc lập 
gồm nhóm HA, tuổi, giới tính, mức hưởng 
BHYT, phân nhóm M17.x và số bệnh đồng 
mắc. Mức BHYT 80% và M17.0 được chọn 
làm nhóm tham chiếu. Mô hình hồi quy 
được thực hiện ở người bệnh có ít nhất 30 
ngày quan sát khả dụng.

2.3. Phương pháp xử lý phân tích số 
liệu

Dữ liệu được phân tích bằng R 4.5.3. 
Biến định tính được trình bày bằng tần số 
và tỷ lệ phần trăm, biến liên tục bằng trung 
bình ± độ lệch chuẩn và/hoặc trung vị [Q1; 
Q3]. Tuổi trung bình được so sánh bằng 
kiểm định t; các biến liên tục còn lại được 

so sánh bằng kiểm định Mann–Whitney 
U và biến định tính bằng kiểm định chi 
bình phương. Ngưỡng ý nghĩa thống kê 
là p<0,05. Biến phụ thuộc chính là chi phí 
trực tiếp y tế quy đổi theo người-năm. Các 
biến độc lập gồm nhóm HA, tuổi, giới tính, 
mức hưởng BHYT, phân nhóm M17.x và số 
bệnh đồng mắc. Mức BHYT 80% và M17.0 
được chọn làm nhóm tham chiếu. Mô hình 
hồi quy được thực hiện ở người bệnh có ít 
nhất 30 ngày quan sát khả dụng.

2.4. Đạo đức trong nghiên cứu
Nghiên cứu hồi cứu, không can thiệp 

vào quá trình chẩn đoán, điều trị và được 
Hội đồng Đạo đức trong nghiên cứu y sinh 
học Bệnh viện Thống Nhất chấp thuận 
theo Giấy chứng nhận số 187/2025/CN-
HĐĐĐ-BVTN ngày 27/10/2025.

3. KẾT QUẢ

3.1. Đặc điểm mẫu nghiên cứu
Nghiên cứu ghi nhận 25.575 người 

bệnh THKG, trong đó 894 người (3,5%) 
thuộc nhóm HA và 24.681 người (96,5%) 
thuộc nhóm không HA. Nhóm HA có tuổi 
trung bình cao hơn (65,7 ± 11,5 so với 61,0 
± 14,6 tuổi) và tỷ lệ nữ cao hơn (77,9% so 
với 63,0%). Toàn bộ người bệnh nhóm HA 
có ít nhất một lượt nội trú, trong khi 94,3% 
người bệnh nhóm không HA chỉ có lượt 
ngoại trú. Mức hưởng BHYT cũng khác 
biệt giữa hai nhóm (Bảng 1).

Bảng 1. Đặc điểm mẫu nghiên cứu theo nhóm sử dụng acid hyaluronic

Đặc điểm Toàn bộ 
(n=25.575)

Nhóm HA 
(n=894)

Nhóm không 
HA 

(n=24.681)
p-value

Tuổi, trung bình ± SD 61,1 ± 14,5 65,7 ± 11,5 61,0 ± 14,6 <0,001

Tuổi, trung vị [Q1; Q3] 62,0 [52,0; 
71,0] 66,0 [59,2; 74,0] 62,0 [52,0; 71,0] <0,001

Nhóm tuổi <0,001
<50 5.271 (20,6) 72 (8,1) 5.199 (21,1)
50-59 5.698 (22,3) 152 (17,0) 5.546 (22,5)
60-69 7.355 (28,8) 340 (38,0) 7.015 (28,4)
70-79 4.546 (17,8) 237 (26,5) 4.309 (17,5)
≥80 2.705 (10,6) 93 (10,4) 2.612 (10,6)
Giới tính (Nữ) 16.242 (63,5) 696 (77,9) 15.546 (63,0) <0,001
Hình thức điều trị trong 
thời gian quan sát <0,001

Chỉ ngoại trú 23.285 (91,0) 0 (0,0) 23.285 (94,3)

https://doi.org/10.63947/bvtn.v2i9.12
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Số liệu được trình bày dưới dạng tần số (tỷ lệ %), trung bình ± độ lệch chuẩn hoặc trung vị [Q1; 
Q3]. Đơn vị phân tích là người bệnh. Tuổi trung bình được so sánh bằng kiểm định t, các biến liên 
tục lệch được so sánh bằng Mann–Whitney U; biến định tính bằng chi bình phương. Thời gian từ 
ngày chỉ số đến lượt hợp lệ cuối cùng và thời gian quan sát khả dụng đến 31/12/2025 được trình 
bày riêng.

nhất, chiếm lần lượt 72,1% và 58,5% số 
lượt khám ở hai nhóm. Số bệnh đồng mắc 
trung bình trên mỗi lượt ở nhóm HA thấp 
hơn nhóm không HA (3,6 ± 3,1 so với 4,7 
± 2,7) (Bảng 2).

Chỉ nội trú 1.028 (4,0) 213 (23,8) 815 (3,3)
Cả ngoại trú và nội trú 1.262 (4,9) 681 (76,2) 581 (2,4)
Mức hưởng BHYT <0,001
80% 14.201 (55,5) 291 (32,6) 13.910 (56,4)
95% 4.585 (17,9) 202 (22,6) 4.383 (17,8)
100% 6.068 (23,7) 218 (24,4) 5.850 (23,7)
Không ghi nhận BHYT 721 (2,8) 183 (20,5) 538 (2,2)
Có ≥1 lượt khám ghi nhận 
M17.x là bệnh chính 11.416 (44,6) 794 (88,8) 10.622 (43,0) <0,001

Tổng số ngày nằm viện/
người bệnh 0 [0; 0] 8 [3; 18] 0 [0; 0] <0,001

Tổng số lượt khám hợp lệ/
người bệnh 3,0 [1,0; 6,0] 8,0 [4,0; 16,0] 2,0 [1,0; 6,0] <0,001

Thời gian từ ngày chỉ số 
đến lượt hợp lệ cuối cùng 
(ngày)

138 [0; 403] 473,5 [221,8; 
634,0] 126 [0; 391] <0,001

Thời gian quan sát khả 
dụng đến 31/12/2025 
(ngày)

464,0 [267,0; 
632,0]

637,5 [470,0; 
707,0]

462,0 [260,0; 
625,0] <0,001

Bảng 2. Đặc điểm bệnh thoái hóa khớp gối theo nhóm sử dụng HA

Đặc điểm
Toàn bộ

(n = 120.119 
lượt khám)

Nhóm HA 
(n = 9.943 
lượt khám)

Nhóm không 
HA 

(n = 110.176  
lượt khám)

M17.x là bệnh chính 27.551 (22,9) 4.626 (46,5) 22.925 (20,8)
Phân nhóm M17.x 
M17.0 – THKG nguyên phát hai bên 71.656 (59,7) 7.173 (72,1) 64.483 (58,5)
M17.1 – THKG nguyên phát khác 1.562 (1,3) 80 (0,8) 1.482 (1,3)
M17.2 – THKG sau chấn thương hai bên 46 (0,0) 7 (0,1) 39 (0,0)
M17.3 – THKG sau chấn thương khác 427 (0,4) 45 (0,5) 382 (0,3)
M17.4 – THKG thứ phát khác, hai bên 163 (0,1) 16 (0,2) 147 (0,1)
M17.5 – THKG thứ phát khác 215 (0,2) 18 (0,2) 197 (0,2)
M17.9 – THKG không đặc hiệu 3.520 (2,9) 155 (1,6) 3.365 (3,1)
Nhiều mã M17.x trong cùng lượt 283 (0,2) 30 (0,3) 253 (0,2)

3.2. Đặc điểm bệnh thoái hóa khớp 
gối 

Trong 120.119 lượt khám hợp lệ, có 
9.943 lượt thuộc nhóm HA và 110.176 
lượt thuộc nhóm không HA. M17.x được 
ghi nhận là bệnh chính ở 46,5% lượt khám 
nhóm HA và 20,8% lượt khám nhóm 
không HA. M17.0 là phân nhóm phổ biến 

https://doi.org/10.63947/bvtn.v2i9.12


Page 93

Tạp chí Sức khỏe và Lão Hóa. 2026;2(9):89-97

Journal of Health and Aging. 2026;2(9):89-97

https://doi.org/10.63947/bvtn.v2i9.12

Số liệu trình bày dưới dạng tần số (%), trung bình ± độ lệch chuẩn hoặc trung vị [Q1; Q3]. Đơn vị 
phân tích là lượt khám. Mỗi lượt được phân vào một nhóm M17.x; các lượt có hơn một mã M17.x 
được trình bày riêng.
3.3. Tình hình sử dụng thuốc của 
người bệnh thoái hóa khớp gối

NSAID là nhóm thuốc được ghi nhận 
phổ biến nhất, chiếm 56,5% tổng số lượt 
khám. Nhóm HA có tỷ lệ lượt khám ghi 

M17.x không xác định rõ phân nhóm 764 (0,6) 352 (3,5) 412 (0,4)
Số bệnh đồng mắc
  Trung bình ± SD 4,6 ± 2,8 3,6 ± 3,1 4,7 ± 2,7
  Trung vị [Q1; Q3] 4,0 [2,0; 6,0] 3,0 [1,0; 6,0] 4,0 [3,0; 6,0]
Năm bệnh đồng mắc được ghi nhận 
phổ biến nhất
Tăng huyết áp (I10) 50.067 (41,7) 3.824 (38,5) 46.243 (42,0)
Rối loạn lipid máu hỗn hợp (E78.2) 40.669 (33,9) 2.144 (21,6) 38.525 (35,0)
Bệnh trào ngược dạ dày – thực quản 
(K21.9) 35.551 (29,6) 2.680 (27,0) 32.871 (29,8)

Suy tĩnh mạch mạn (I87.2) 23.072 (19,2) 2.020 (20,3) 21.052 (19,1)
Đái tháo đường típ 2 không biến chứng 
(E11.9) 15.663 (13,0) 888 (8,9) 14.775 (13,4)

Bảng 3. Tình hình sử dụng thuốc điều trị thoái hóa khớp gối ở cấp lượt khám

Nhóm thuốc
Toàn bộ  

(n=120.119), n 
(%)

Nhóm HA  
(n=9.943), n (%)

Nhóm không HA 
(n=110.176), n (%)

Acid hyaluronic 2.643 (2,2) 2.643 (26,6) 0 (0,0)
NSAID 67.872 (56,5) 4.479 (45,0) 63.393 (57,5)

Thuốc giảm đau (paracetamol/ 
opioid) 37.370 (31,1) 2.441 (24,5) 34.929 (31,7)

Capsaicin 2.854 (2,4) 234 (2,4) 2.620 (2,4)
SYSADOA 31.874 (26,5) 2.932 (29,5) 28.942 (26,3)

Bisphosphonate 10.523 (8,8) 604 (6,1) 9.919 (9,0)
PRP/liệu pháp tế bào 104 (0,1) 28 (0,3) 76 (0,1)

3.4. Chi phí trực tiếp y tế
Trung vị tổng chi phí trực tiếp y tế tích 

lũy ở nhóm HA là 20,61 [11,21; 37,83] triệu 
đồng/người bệnh, so với 1,66 [0,73; 4,00] 
triệu đồng/người bệnh ở nhóm không HA 
(p<0,001). Trong nhóm phân tích có ít nhất 
30 ngày quan sát khả dụng (n=25.365; 
HA=893; không HA=24.472), trung vị chi 
phí trực tiếp y tế quy đổi theo người-năm là 

13,23 [8,07; 24,11] triệu đồng/người-năm 
ở nhóm HA và 1,86 [0,88; 3,79] triệu đồng/
người-năm ở nhóm không HA (p<0,001). 
Trung vị chi phí thuốc/liệu pháp điều trị 
khớp ở nhóm HA là 6,49 triệu đồng/người 
bệnh, trong đó chi phí HA là 5,24 triệu 
đồng/người bệnh (Bảng 4).

nhận NSAID và thuốc giảm đau thấp hơn 
nhóm không HA (45,0% so với 57,5% 
và 24,5% so với 31,7%), trong khi tỷ lệ 
SYSADOA cao hơn (29,5% so với 26,3%). 
HA được ghi nhận ở 2.643 lượt, tương ứng 
26,6% số lượt thuộc nhóm HA (Bảng 3).
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Bảng 4. Chi phí trực tiếp y tế trong điều trị THKG theo nhóm sử dụng HA (Đơn vị: VND).

Khoản chi phí Toàn bộ 
(n=25.575)

Nhóm HA 
(n=894)

Nhóm không HA 
(n=24.681) p-value

Tổng chi phí trực tiếp 
y tế tích lũy

1.767.172  
[752.865; 
4.496.511]

20.611.970  
[11.208.385; 
37.833.190]

1.664.527  
[732.624; 
3.996.010]

<0,001

Chi phí trực tiếp y tế 
quy đổi theo người-
năm (cohort ≥30 ngày; 
n=25.365; HA=893; 
không HA=24.472)

1.950.021  
[906.672; 
4.115.065]

13.229.243  
[8.074.160; 
24.114.015]

1.864.123  
[878.009; 
3.785.103]

<0,001

Chi phí ngoại trú
1.474.352  
[633.796; 
3.442.916]

2.581.310  
[263.514; 
7.285.354]

1.457.988  
[639.903; 
3.359.082]

<0,001

Chi phí nội trú 0 [0; 0]
14.679.900  
[7.817.285; 
30.818.307]

0 [0; 0] <0,001

Chi phí trung bình mỗi 
lượt khám

614.540  
[405.114; 
928.123]

2.120.590  
[1.341.343; 
4.972.084]

599.356  
[399.555; 882.692] <0,001

Chi phí theo thành 
phần

Thuốc
854.424  
[349.634; 
2.537.226]

9.635.322  
[6.178.254; 
16.652.921]

800.272  
[339.980; 
2.206.220]

<0,001

Xét nghiệm 0 [0; 431.300]
867.750  
[345.775; 
1.698.225]

0 [0; 403.200] <0,001

Chẩn đoán hình ảnh 221.600 [0; 
611.200]

846.400  
[311.225; 
2.020.375]

210.600 [0; 
581.900] <0,001

Siêu âm khớp 0 [0; 49.300] 49.300 [0; 
58.600] 0 [0; 0] <0,001

Thủ thuật 0 [0; 0]
626.400  
[577.200; 
1.203.600]

0 [0; 0] <0,001

Tiêm nội khớp 0 [0; 0]
626.400  
[417.600; 
626.400]

0 [0; 0] <0,001

Phẫu thuật 0 [0; 0] 0 [0; 1.411.612] 0 [0; 0] <0,001

Giường 0 [0; 0]
1.905.900  
[821.400; 
5.286.050]

0 [0; 0] <0,001

Vật tư y tế 0 [0; 0]
70.982  
[23.965; 
538.494]

0 [0; 0] <0,001

Khám bệnh
131.560  
[64.768; 
320.200]

216.550  
[42.100; 
651.621]

131.560  
[65.780; 312.510] <0,001

Khác 0 [0; 0] 0 [0; 5.000] 0 [0; 0] <0,001
Chi phí thuốc/liệu 
pháp điều trị khớp
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3.5. Các yếu tố liên quan đến chi phí
Trong mô hình Gamma liên kết log 

trên nhóm có ít nhất 30 ngày quan sát 
khả dụng (n=25.365), nhóm có sử dụng 
HA có tỷ số chi phí hiệu chỉnh 4,833 lần 
nhóm không HA (KTC 95%: 4,019–5,874; 

p<0,001) sau khi hiệu chỉnh theo tuổi, giới, 
mức hưởng BHYT , phân nhóm M17.x  và 
số bệnh đồng mắc. Tuổi và số bệnh đồng 
mắc có liên quan với chi phí cao hơn, trong 
khi giới tính không có mối liên quan có ý 
nghĩa thống kê với chi phí (Bảng 5).

Tổng chi phí thuốc 
điều trị khớp

305.388  
[105.860; 
737.077]

6.490.932  
[4.231.966; 
8.631.218]

287.700  
[98.250; 655.554] <0,001

  Acid hyaluronic 0 [0; 0]
5.240.000  

[3.180.000; 
6.270.000]

0 [0; 0] -

  NSAID 137.564  
[4.620; 348.498]

381.842  
[107.416; 
972.538]

137.000  
[4.620; 333.704] <0,001

  Thuốc giảm đau 2.660 [0; 13.622] 13.702 [1.950; 
81.046] 2.660 [0; 13.232] <0,001

  SYSADOA 22.512 [0; 
336.000]

454.900  
[84.000; 

970.088]
19.656 [0; 300.000] <0,001

*Ghi chú: Số liệu được trình bày dưới dạng trung vị [Q1; Q3]. Chi phí tích lũy và các cấu phần chi 
phí có đơn vị VND/người bệnh và được mô tả trên toàn bộ 25.575 người bệnh. Riêng chi phí quy 
đổi theo người-năm được trình bày cho cohort phân tích chính có ≥30 ngày quan sát khả dụng 
(n=25.365; HA=893; không HA=24.472), đơn vị VND/người-năm. Các cấu phần chi phí ít gặp có 
trung vị [Q1; Q3] bằng 0 [0; 0] nhưng vẫn có thể phát sinh và được tính vào tổng chi phí khi được 
sử dụng.

Bảng 5. Các yếu tố liên quan đến chi phí trực tiếp y tế quy đổi theo người-năm ở nhóm có ≥30 
ngày quan sát khả dụng (n=25.365)

Biến Tỷ số chi phí hiệu 
chỉnh KTC 95% p-value

Nhóm HA (so với không HA) 4,833 4,019–5,874 <0,001
Tuổi (mỗi tăng 1 năm) 1,013 1,009–1,016 <0,001
Nam (so với nữ) 0,992 0,922–1,069 0,837
BHYT 95% (so với 80%) 1,151 1,039–1,277 0,008
BHYT 100% (so với 80%) 1,244 1,117–1,387 <0,001
Không ghi nhận BHYT (so với 80%) 5,745 4,672–7,158 <0,001
M17.1 (so với M17.0) 0,841 0,686–1,044 0,104
M17.9 (so với M17.0) 0,918 0,793–1,070 0,261
M17 khác/nhiều mã (so với M17.0) 1,637 1,300–2,098 <0,001
M17 không rõ (so với M17.0) 7,981 5,821–11,339 <0,001
Số bệnh đồng mắc (mỗi bệnh) 1,076 1,063–1,090 <0,001
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4. BÀN LUẬN
Nghiên cứu trên 25.575 người bệnh 

thoái hóa khớp gối ghi nhận 894 người 
(3,5%) có ghi nhận sử dụng HA. Nhóm 
HA có tuổi trung bình và tỷ lệ nữ cao hơn 
nhóm không HA, phù hợp với đặc điểm 
dịch tễ của bệnh [1]. Các bệnh đồng mắc 
chủ yếu thuộc nhóm tim mạch, chuyển 
hóa và tiêu hóa, tương đồng với nghiên 
cứu trước tại cùng bệnh viện [9]. 

NSAID là nhóm thuốc được ghi nhận 
phổ biến nhất, chiếm 56,5% số lượt khám. 
Nhóm HA có tỷ lệ lượt khám ghi nhận 
NSAID và thuốc giảm đau thấp hơn nhưng 
tỷ lệ SYSADOA cao hơn nhóm không HA. 
Khác biệt này có thể phản ánh đặc điểm 
người bệnh và chiến lược điều trị khác 
nhau hơn là cho thấy HA trực tiếp thay thế 
NSAID. Nhóm HA có tuổi trung bình lớn 
hơn nhóm không sử dụng HA, phù hợp 
với đặc điểm ở người bệnh lớn tuổi, khi 
việc sử dụng NSAID cần cân nhắc nguy 
cơ tiêu hóa, thận và tim mạch, và NICE 
khuyến cáo đánh giá các yếu tố nguy cơ 
này trước khi sử dụng NSAID đường uống 
[4]. Nghiên cứu hiện tại không có đầy đủ 
dữ liệu về tiền sử xuất huyết tiêu hóa, chức 
năng thận, nguy cơ tim mạch, mức độ đau 
hoặc lý do thay đổi điều trị, do đó không 
thể xác định nguyên nhân cụ thể của tỷ lệ 
NSAID thấp hơn ở nhóm HA.

Trung vị tổng chi phí trực tiếp y tế 
tích lũy là 20,61 triệu đồng/người bệnh ở 
nhóm HA và 1,66 triệu đồng/người bệnh 
ở nhóm không HA. Ở cohort có ít nhất 30 
ngày quan sát, chi phí quy đổi tương ứng 
là 13,23 và 1,86 triệu đồng/người-năm. 
Sau hiệu chỉnh, nhóm HA có tỷ số chi phí 
4,833. Tại bệnh viện, người bệnh sử dụng 
HA cần nhập viện để thực hiện thủ thuật 
tiêm nội khớp, vì vậy chênh lệch chi phí 
phản ánh toàn bộ quá trình điều trị gồm 
thuốc, giường bệnh, thủ thuật, vật tư và 
các dịch vụ liên quan mà không phải tác 
động riêng của HA. Trong nhóm HA, chi 
phí HA chiếm khoảng 80,7% tổng chi phí 
thuốc/liệu pháp điều trị khớp. 

Nghiên cứu tại Bệnh viện Nguyễn Trãi 
cũng ghi nhận HA có chi phí trực tiếp y tế 
cao hơn thuốc uống [8], nhưng sử dụng 
góc độ bên chi trả và outcome QALY nên 
không thể so sánh trực tiếp. Trong các 
phân tích dữ liệu thanh toán tại Hoa Kỳ, 
HA chỉ chiếm tỷ lệ nhỏ trong tổng chi phí 
liên quan đến thoái hóa khớp gối [15,16], 
trong khi ở nghiên cứu hiện tại, HA chiếm 
80,7% chi phí thuốc và liệu pháp điều trị 

khớp của nhóm HA. Khác biệt này chủ yếu 
liên quan đến mẫu số, thời gian theo dõi, 
phạm vi chi phí và hệ thống cung ứng dịch 
vụ.

Ngoài tình trạng sử dụng HA, tuổi và 
số bệnh đồng mắc có liên quan với chi phí 
cao hơn. Mỗi năm tuổi tăng thêm tương 
ứng với chi phí cao hơn 1,3%, còn mỗi 
bệnh đồng mắc bổ sung tương ứng với 
chi phí cao hơn 7,6%. Mức hưởng BHYT 
cũng liên quan với chi phí nhưng có thể 
phản ánh sự khác biệt về nhóm đối tượng 
và quá trình sử dụng dịch vụ, không phải 
tác động của chính sách bảo hiểm.

Nghiên cứu có một số hạn chế. Thứ 
nhất, thiết kế nghiên cứu hồi cứu thực 
hiện tại một bệnh viện làm hạn chế khả 
năng khái quát hóa kết quả trên toàn 
dân số Việt Nam hoặc khu vực. Thứ hai, 
phân nhóm HA được xác định theo việc 
có ghi nhận HA ở bất kỳ thời điểm nào 
trong giai đoạn nghiên cứu nên, một số 
lượt của người bệnh nhóm HA có thể xảy 
ra trước lần tiêm HA đầu tiên. Cách phân 
nhóm này phù hợp với mục tiêu mô tả 
nhóm người bệnh có và không ghi nhận 
HA nhưng không cho phép thiết lập trình 
tự nhân quả theo thời gian. Thứ ba, tại 
bệnh viện, sử dụng HA gắn với một đợt 
nội trú để thực hiện thủ thuật, vì vậy việc 
sử dụng thuốc của nhóm HA sẽ liên quan 
trực tiếp tới Thoái hóa khớp gối, trong khi 
nội trú ở nhóm không HA có thể xuất phát 
từ các chẩn đoán khác, dẫn đến nhiễu về 
đặc điểm nền của người bệnh. Mặc dù 
mô hình đã hiệu chỉnh kết quả phân tích 
theo các đặc điểm quan sát được nhưng 
dữ liệu không có Kellgren–Lawrence, BMI, 
mức độ đau, VAS, WOMAC, chức năng vận 
động, chất lượng cuộc sống hoặc lý do lựa 
chọn điều trị nên vẫn còn nguy cơ nhiễu 
theo chỉ định. Thứ tư, chi phí chỉ phản ánh 
các dịch vụ ghi nhận tại Bệnh viện Thống 
Nhất, các dịch vụ phát sinh ở cơ sở khác, 
chi phí gián tiếp, chi phí trực tiếp ngoài y 
tế không được quan sát. Cuối cùng, phép 
quy đổi chi phí theo người-năm vẫn là 
một chuẩn hóa theo thời gian và không 
nên được hiểu như dự báo chi phí cá thể 
cho một năm đầy đủ [12].

5. KẾT LUẬN
Trong 25.575 người bệnh thoái hóa 

khớp gối, 894 người (3,5%) có ghi nhận sử 
dụng HA. Nhóm HA có tỷ lệ lượt khám ghi 
nhận NSAID và thuốc giảm đau thấp hơn 
nhưng SYSADOA cao hơn nhóm không 
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HA. Ở người bệnh có ít nhất 30 ngày quan 
sát khả dụng, trung vị chi phí trực tiếp y 
tế là 13,23 triệu đồng/người-năm ở nhóm 
HA và 1,86 triệu đồng/người-năm ở nhóm 
không HA. Sau hiệu chỉnh các đặc điểm 
quan sát được, nhóm HA có tỷ số chi phí 
4,833 (KTC 95%: 4,019–5,874). Các kết 
quả phản ánh sự khác biệt về mô hình sử 
dụng thuốc, care pathway và chi phí giữa 
hai nhóm trong thực hành tại bệnh viện, 
không cho phép kết luận HA là nguyên 
nhân độc lập làm tăng chi phí hoặc mang 
lại hiệu quả lâm sàng cao hơn.
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