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1 

ĐẶT VẤN ĐỀ 

 Suy tim đang trở thành đại dịch trên toàn cầu[1], với tỉ lệ hiện mắc ngày càng 

gia tăng[2] và là bệnh có dự hậu xấu[3-5]. Phân tích tổng hợp của James SL (2018)[6] 

công bố trên The Lancet, có 64,3 triệu  bệnh nhân suy tim trên toàn cầu. Những bệnh 

nhân này đối diện với nguy cơ tử vong cao hơn ung thư  tiền liệt tuyến và bàng quang 

ở nam, ung thư vú ở nữ [7]. Đặc biệt, nguy cơ tử vong gia tăng rất mạnh khi đối diện 

với biến cố suy tim cấp, bệnh nhân suy tim cấp tăng nguy cơ tử vong gấp bốn lần so 

với suy tim mạn (tử vong 4% ở bệnh nhân suy tim mạn so với 16% ở bệnh nhân suy 

tim cấp)[8]. Theo số liệu từ các nghiên cứu sổ bộ, tỉ lệ tử vong trong một năm trên 

bệnh nhân suy tim cấp từ 18% đến 28%[3-5]. Tại Việt Nam, tỉ lệ tử vong ở bệnh nhân 

suy tim cấp cao hơn so với tỉ lệ tử vong chung trên toàn cầu. Nghiên cứu REPORT-

HF (2020)[9] là nghiên cứu đoàn hệ đầu tiên trên toàn cầu về suy tim cấp với 18.102 

bệnh nhân, có 20% bệnh nhân tử vong trong vòng một năm sau xuất viện, trong đó tỉ 

lệ tử vong tại Việt Nam là 25,8%. Ngoài kết cục tử vong, bệnh nhân suy tim cấp còn 

đối diện với nguy cơ tái nhập viện, có 24%–26% bệnh nhân tái nhập viện do suy tim 

trong một năm sau xuất viện[4,10]. 

 Bệnh nhân suy tim cấp có hai công cụ tiên lượng chính là dấu ấn sinh học tim 

và mô hình tiên lượng. Mô hình tiên lượng được xây dựng từ các yếu tố tiên lượng 

lâm sàng và cận lâm sàng như: tuổi, giới, huyết áp tâm thu, natri huyết thanh, đái tháo 

đường, creatinin, phân độ suy tim theo chức năng của Hội Tim Mạch New York 

(NYHA), blood ure nitrogen (BUN), phân suất tống máu thất trái, hemoglobin, N- 

terminal pro- B type natriuretic peptide (NT-proBNP)[11]. Trong các mô hình tiên 

lượng, mô hình AHEAD là một trong những mô hình có thể ứng dụng trên dân số 

Việt Nam, mô hình này dễ sử dụng, được phát triển trên dân số Châu Âu và đã được 

ngoại kiểm trên dân số Châu Á[12,13]. Dấu ấn sinh học tim mà đại diện là NT-

proBNP, được coi là dấu ấn sinh học chuẩn trong suy tim cấp. Theo khuyến cáo của 

Trường môn Tim Hoa Kỳ (2022)[14], NT-proBNP sử dụng tiên lượng với  mức I 

chứng cứ A. Tuy nhiên, dấu ấn sinh học này bị ảnh hưởng với tuổi, chức năng thận 
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và cân nặng[14]. Chính vì vậy, cần phối hợp với các dấu ấn sinh học khác để gia tăng  

độ chính xác trong tiên lượng trên bệnh nhân suy tim cấp. 

      Carbohydrate antigen 125 (CA125) là dấu ấn sinh học tiềm năng ứng dụng trong 

suy tim cấp[15]. CA125 là một glycoprotein thuộc gia đình mucin và được biết như  

mucin 16, Bast RC (1981)[16] phát hiện và đặt tên là kháng thể đơn dòng thứ  125  

chống lại tế  bào ung thư  buồng trứng. Hiện tại, CA125 đang được sử dụng trong 

tiên lượng và theo dõi điều trị hóa trị trong ung thư buồng trứng[17]. Gần đây, CA125 

được nghiên cứu trong suy tim, CA125 tăng trong suy tim qua cơ chế viêm và huyết 

động, cả hai cơ chế này sẽ gây hoạt hóa tế bào trung biểu mô, giải phóng CA125 từ 

tế bào trung biểu mô vào trong vòng tuần hoàn[15]. CA125  tương quan với dấu hiệu 

sung huyết và là yếu tố  tiên lượng tử vong và tái nhập viện trên bệnh nhân suy tim 

cấp[15]. So với NT-proBNP, CA125 có khác biệt, nhưng những khác biệt này là sự 

bổ trợ với NT-proBNP khi sử dụng như: (1) là dấu ấn của tim phải, (2) có thời gian 

bán hủy kéo dài hơn NT-proBNP, (3) có thể tiên lượng tốt trên bệnh nhân lớn tuổi, 

suy thận và phân suất tống máu bảo tồn[18-20], (4) xét nghiệm luôn sẵn có và chi phí 

thấp[15]. 

 Nghiên cứu về CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp xác định CA125 cao tăng 

biến cố trên bệnh nhân suy tim cấp tại Châu Âu và Châu Mỹ[21-23]. Tại Châu Á, 

nghiên cứu tại Hàn Quốc của Yoon JY (2019)[24] cũng xác định mối liên quan này. 

Tại Việt Nam và Đông Nam Á, chưa có nghiên cứu về CA125 trên bệnh nhân suy 

tim cấp. Ngoài ra,  Sasamoto N (2021)[25] nghiên cứu trên 946 phụ nữ mãn kinh, tác 

giả nhận thấy nồng độ CA125 có sự khác biệt giữa các chủng tộc, nồng độ CA125 

thấp ở chủng tộc da màu hơn so với da trắng[25]. Chính vì vậy, chúng tôi thực hiện 

đề tài nghiên cứu “Giá trị của CA125 trong tiên đoán tử vong và tái nhập viện ở bệnh 

nhân suy tim cấp” với các mục tiêu sau: 
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MỤC TIÊU NGHIÊN CỨU 

   

1.  Xác định nồng độ và các yếu tố liên quan với CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp. 

2.  Đánh giá CA125 và động học của CA125 trong tiên đoán tử vong và tái nhập viện 

ở bệnh nhân suy tim cấp trong 12 tháng. 

3. Phân tích giá trị của CA125 kết hợp với NT-proBNP và mô hình AHEAD trong 

tiên đoán tử vong và tái nhập viện ở bệnh nhân suy tim cấp trong 12 tháng. 
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CHƯƠNG 1. TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

1.1. Suy tim cấp    

 Định nghĩa và phân loại suy tim cấp 

Định nghĩa: theo hướng dẫn của Hội Tim Châu Âu (2021)[26], suy tim cấp là 

bệnh lý đặc trưng bởi triệu chứng cơ năng và/hoặc thực  thể của suy tim, tiến triển 

nhanh chóng hoặc diễn tiến một cách từ từ, nhưng khiến người bệnh cần hỗ trợ y tế 

khẩn cấp hoặc cần nhập viện điều trị cấp cứu. 

Suy tim cấp có thể là bệnh cảnh suy tim xuất hiện lần đầu (suy tim mới) hoặc 

do tiến triển xấu đi của suy tim mạn tính (đợt mất bù cấp trên nền suy tim mạn). Suy 

tim cấp có thể do tổn thương tim nguyên phát hoặc yếu tố thúc đẩy bên ngoài. Tổn 

thương tim nguyên phát (thiếu máu cơ tim, viêm cơ tim hoặc độc tính lên tế bào cơ 

tim), tổn thương van tim cấp, hoặc chèn ép tim cấp. Yếu tố thúc đẩy thường xảy ra 

trên bệnh nhân suy tim mạn như nhiễm trùng, tăng huyết áp không kiểm soát, rối loạn 

nhịp hoặc không tuân trị[27]. 

Có nhiều cách phân loại suy tim cấp. Gần đây, hướng dẫn của Hội Tim Châu 

Âu (2021) phân loại thành bốn kiểu hình lâm sàng chính: (1) suy tim mất bù cấp, (2) 

phù phổi cấp, (3) suy tim phải đơn độc và (4) sốc tim. Các kiểu hình lâm sàng này 

dựa vào triệu chứng sung huyết và/ hoặc giảm tưới máu và đôi khi các kiểu hình này 

có thể trùng lấp với nhau. Phân loại này giúp tiên lượng và hướng dẫn điều trị như 

oxy liệu pháp, thuốc lợi tiểu, giãn mạch, tăng co bóp cơ tim và co mạch[26].  

 Dịch tễ học của suy tim cấp 

1.1.2.1. Vấn đề suy tim hiện nay  

      Suy tim là vấn đề sức khỏe toàn cầu hiện tại và trong tương lai. Nghiên cứu dịch 

tễ tại Hoa Kỳ và Châu Âu, có 1 đến 9 trường hợp mới mắc trên 1.000 người – năm, 

tỉ lệ này ổn định từ 1970 đến 1990 và có khuynh hướng giảm[28]. Tương tự, nghiên 

cứu dịch tễ của Conrad N (2018)[29] trên 4 triệu người, tác giả nhận thấy tỉ suất mới 
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mắc của suy tim giữa năm 2002 và 2014 giảm từ 3,6 xuống 3,3 trên 1.000 người – 

năm,  giảm 7% bệnh nhân suy tim (tỉ suất hiệu chỉnh: 0,93; KTC 95%: 0,91 đến 0,94). 

Tuy nhiên, số bệnh nhân hiện mắc  suy tim lại tiếp tục gia tăng, theo thống kê của 

James SL (2018)[6], trên thế giới có hơn 64,3 triệu bệnh nhân suy tim. Nguyên nhân 

chính là do tăng tuổi thọ, tăng dân số trên toàn thế giới và hiệu quả điều trị hiện tại 

gia tăng tỉ lệ sống còn sau chẩn đoán suy tim[30].  

 Ngoài đối diện với suy tim mạn, y tế trên toàn cầu còn đối diện với suy tim cấp. 

Bệnh nhân suy tim mạn thường xuyên nhập viện với suy tim cấp. Suy tim cấp là lý 

do nhập viện hàng đầu ở bệnh nhân trên 65 tuổi[26]. Hiện tại, điều trị trên bệnh nhân 

suy tim mạn đã có nhiều tiến bộ, giảm tử vong và tái nhập viện. Tuy nhiên, chưa có 

biện pháp điều trị nào với bằng chứng giảm tử vong và tái nhập viện trên bệnh nhân 

suy tim cấp[26].   

1.1.2.2. Kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp  

Tử vong nội viện và sau xuất viện 

 Bệnh nhân suy tim cấp có tiên lượng xấu. Tại Hoa Kỳ, nghiên cứu sổ bộ  

ADHERE (2010)[31] với 135.667  bệnh nhân suy tim cấp tại 300 trung tâm từ năm 

2001 đến 2006, nghiên cứu này xác định tỉ tệ tử vong nội trú là 5%, sau 30 ngày là 

12,2%, và sau 1 năm là 38,3%. Tại Châu Âu, Cleland JG (2003)[32]  cũng thực hiện 

nghiên cứu sổ bộ đánh giá kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp tại 115 trung tâm ở 24 

quốc gia trong giai đoạn từ năm 2000  đến 2001 với 11.327 bệnh nhân suy tim cấp 

nhập viện, tác giả ghi nhận tỉ lệ tử vong nội viện là 6,9% và tử vong sau xuất viện 3 

tháng là 13,5%. Tại Châu Á, Reyes EB (2016)[33] thực hiện nghiên cứu tại chín quốc 

gia Châu Á giai đoạn từ năm 2009 đến 2015, tác giả xác định tỉ lệ tử vong nội trú 3% 

đến 7% và tỉ lệ tử vong sau xuất viện 30 ngày lên đến 17% (Indonesia). Tại Việt Nam, 

theo số liệu từ nghiên cứu toàn cầu về suy tim cấp REPORT-HF (2020)[9], tử vong 

trong vòng 1 năm sau xuất viện là 25,8%. Tại Miền Nam, nghiên cứu của Trần Phi 

Long (2018)[34] trên 120 bệnh nhân suy tim cấp tại Bệnh viện Chợ Rẫy có tỉ lệ tử 

vong nội viện là 9,2%, nghiên cứu của  Phạm Công Hải (2016)[35] trên 329 bệnh 
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nhân suy tim cấp thực hiện tại cùng Bệnh viện với nghiên cứu chúng tôi có tỉ lệ tử 

vong nội viện là 10%. 

Tái nhập viện 

 Bệnh nhân suy tim có tỉ lệ tái nhập viện cao. Theo thống kê tại Hoa Kỳ và Châu 

Âu, tỉ lệ tái nhập viện sau 30 ngày là 20% đến 25%, khoảng 50% bệnh nhân tái nhập 

viện một lần trong năm đầu sau khi được chẩn đoán, có 20% bệnh nhân tái nhập viện 

những năm sau đó và trên 80% tái nhập viện sau 5 năm. Bệnh nhân suy tim tái nhập 

viện thường do nguyên nhân không do suy tim, nguyên nhân chính là do bệnh nhân 

suy tim có nhiều bệnh lý phối hợp, có 50% bệnh nhân suy tim tái nhập viện do nguyên 

nhân tim mạch và chỉ 30% bệnh nhân nhập viện do suy tim trong vòng 30 ngày sau 

suy tim cấp[28]. Tại Châu Á, theo nghiên cứu của Reyes EB (2016)[33], nhập viện 

do suy tim chiếm 2,2% (Đài Loan) và 19% (Thái Lan) tổng số lượt nhập viện, tỉ lệ tái 

nhập viện sau 30 ngày là 3% đến 15% và sau 90 ngày là 17,6% (Singapore). Tại Việt 

Nam, theo thống kê tại Viện Tim Hà Nội, nhập viện do suy tim chiếm 15% tổng số 

lượt nhập viện và tỉ lệ tái nhập viện sau 30 ngày là 7%[33].   

 Sinh lý bệnh của suy tim cấp 

 Về mặt kinh điển, suy tim cấp là suy chức năng bơm của tim, làm giảm tưới 

máu mô và gây sung huyết do giảm dòng máu trở về tim. Trải qua nhiều thập niên, 

các cơ chế sinh bệnh học phức tạp trên bệnh nhân suy tim cấp được đề ra, trong đó 

cơ chế huyết động được nhiều đồng thuận và là cơ chế sinh bệnh học chính trong suy 

tim cấp[36]. Sự thay đổi huyết động xảy ra nhiều tuần trước khi xuất hiện biến cố suy 

tim cấp, sự thay đổi huyết động được xác định bằng tăng áp lực đổ đầy hệ thống và 

phổi, và hậu quả gây ra sung huyết. Sung huyết có hai cơ chế chính: (1) sung huyết 

do tăng thể tích máu toàn bộ, nguyên nhân chính là do tích tụ dịch trong khoang lòng 

mạch và ngoại vi; (2) ngoài sung huyết do quá tải dịch, tăng áp lực đổ đầy hệ thống  

trong suy tim còn do cơ chế tái phân bố dịch (Hình 1.1)[37].    
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1.1.3.1. Sung huyết do quá tải dịch 

  Suy giảm chức năng tim hoạt hóa các con đường thần kinh và thể dịch bao gồm: 

hệ thần kinh giao cảm, hệ renin angiotensin aldosterone, hệ arginine vasopressin. Quá 

trình hoạt hóa này giảm cung cấp oxy mô ngoại biên của tim, giảm bài tiết natri và 

nước của thận. Hậu quả của tiến trình này sẽ gây tăng áp lực trong tĩnh mạch, gây di 

chuyển dịch từ mao mạch sang mô kẽ qua định luật Starling. Ngoài cơ chế trên, tích 

tụ dịch trong suy tim cấp còn thông qua mạng lưới glycosaminoglycan trong mô kẽ 

và dẫn lưu của hệ bạch huyết kém hiệu quả. Người khỏe, khi có sự gia tăng dịch trong 

mô kẽ sẽ dẫn lưu qua hệ bạch huyết. Tuy nhiên, bệnh nhân suy tim, lưu thông dịch 

trong hệ bạch huyết đạt mức tối đa, dịch không dẫn lưu qua hệ bạch huyết mà tích tụ 

trong mô kẽ. Bên cạnh đó, giảm khả năng đàn hồi của mạng lưới glycosaminoglycan  

trong mô kẽ, do duy trì cân bằng dương, làm giảm khả năng đệm của mạng lưới 

glycosaminoglycan và gây sung huyết mô kẽ[37,38]. 

 Quá tải dịch không thể giải thích toàn bộ sinh lý bệnh sung huyết trên bệnh nhân 

suy tim cấp. Đa số bệnh nhân suy tim cấp có trọng lượng cơ thể gia tăng không nhiều 

(<1 kg) trước khi nhập viện[39]. Chính vì vậy, bên cạnh cơ chế quá tải dịch, bệnh 

nhân còn có đóng góp quan trọng của cơ chế tái phân bố dịch trước khi xảy ra biến 

cố suy tim cấp.  

1.1.3.2. Sung huyết do tái phân bố dịch  

 Tái phân bố dịch là nguyên nhân chính gây ra sung huyết trên bệnh nhân suy 

tim cấp[40]. Phần lớn máu lưu thông trong vòng tuần hoàn được dự trữ tại hệ tĩnh 

mạch, máu dự trữ ở đây được chia thành hai dạng: thể tích máu hoạt động “stressed 

volume” và thể tích máu dự trữ “unstressed volume”[41,42]. Thể tích máu dự trữ 

(chiếm 70% thể tích máu tĩnh mạch), là lượng máu lấp đầy khoảng trống trong lòng 

tĩnh mạch ở mức áp lực vận chuyển qua màng bằng 0, thể tích máu này chứa trong 

các tĩnh mạch tạng (gan, dạ dày ruột và lách) và có khả năng di chuyển vào tuần hoàn 

khi cần thiết[41,42]. Ngược lại, thể tích máu hoạt động (chiếm 30% thể tích máu tĩnh 

mạch) là lượng máu từ hệ tĩnh mạch về tim, lượng máu tĩnh mạch này có ảnh hưởng 
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đến áp lực tĩnh mạch hệ thống và điều hòa áp lực đổ đầy nhĩ phải. Hệ thần kinh giao 

cảm giữ vai trò chính điều hòa hai dạng máu dự trữ này. Khi hệ thần kinh giao cảm 

hoạt hóa, sẽ chuyển  máu dạng dự trữ trong tĩnh mạch (nguồn máu chính từ tĩnh mạch 

lách) vào vòng tuần hoàn, quá trình dịch chuyển này làm tăng cấp tính áp lực tĩnh 

mạch trung tâm và gây dấu hiệu sung huyết. Vì vậy, cơ chế sung huyết trên bệnh nhân 

suy tim do rối loạn trương lực mạch máu cấp tính hơn là do quá tải thể tích dịch[37]. 

 

Hình 1.1 Sung huyết do tái phân bố dịch và quá tải dịch 

 UBV unstressed blood volume: thể tích máu dự trữ 

 SBV stressed blood volume: thể tích máu hoạt động. 

“Nguồn: Nunez J,2022”[37]  
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 Tái phân bố dịch và quá tải dịch tăng tải lên tim và gây ra triệu chứng sung 

huyết, nhưng mức độ ảnh hưởng với cơ chế nào sẽ thay đổi theo bệnh cảnh lâm sàng. 

Trong khi quá tải dịch thường xuất hiện trên bệnh nhân suy tim cấp với phân suất 

tống máu giảm, tái phân bố dịch là cơ chế sinh bệnh học chính với suy tim cấp phân 

suất tống máu bảo tồn. Tiếp cận theo hai cơ chế sung huyết này, điều trị suy tim được 

cá thể hóa, lợi tiểu có thể sử dụng trên bệnh nhân có quá tải dịch và giãn mạch có thể 

phù hợp hơn với bệnh nhân có tái phân bố dịch[40]. 

 Hơn nữa, nghiên cứu thực nghiệm gần đây nhận thấy sung huyết còn do các con 

đường sinh bệnh học khác như: rối loạn chức năng nội mô, hiện tượng viêm và stress 

oxy hóa [43]. 

 Hậu quả của sung huyết gây suy đa tạng bao gồm thận, gan, ruột[40]. Bệnh nhân 

suy tim cấp thường xuyên có kèm theo suy thận và có ảnh hưởng lẫn nhau giữa hai 

cơ quan này được biết đến như hội chứng tim thận. Tổn thương thận trên bệnh nhân 

suy tim qua hai cơ chế: (1) giảm lưu lượng tim làm giảm lượng máu đến nuôi thận và 

(2) sung huyết tĩnh mạch thận gây thiếu máu nuôi thận[44]. Ngoài ra, suy tim cấp 

thường xuyên liên quan đến suy gan và được biết đến như hội chứng gan tim. Suy 

chức năng gan mật thường xảy ra trên bệnh nhân suy tim phải, bệnh nhân suy tim 

phải có sung huyết hệ thống, sung huyết tĩnh mạch gan. Sung huyết gan gây giảm 

tưới máu mô gan và gây viêm gan. Cuối cùng, bệnh nhân suy tim cấp thường kèm 

theo sung huyết ruột. Đây chính là nguyên nhân giảm hấp thu của đường tiêu hóa và 

liên quan đến hội chứng suy kiệt trên bệnh nhân suy tim cấp[45].  
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   Chẩn đoán suy tim cấp 

 

Lưu đồ 1.1 Chẩn đoán xác định suy tim cấp. BN: bệnh nhân, ST: suy tim. 

(a) Xét nghiệm ban đầu bao gồm troponin, creatinin máu, điện giải đồ, chức năng 

giáp, chức năng gan, D-dimer khi nghi ngờ tắc động mạch phổi và procalcitonin khi 

nghi ngờ nhiễm trùng, khí máu động mạch nếu có suy hô hấp và lactate máu nếu có 

giảm tưới máu cơ quan. (b) Khảo sát đặc biệt khác gồm: chụp động mạch vành nếu 

nghi ngờ hội chứng động mạch vành cấp, chụp cắt lớp vi tính lồng ngực có cản quang 

nếu nghĩ đến tắc động mạch phổi. (c) Giá trị chẩn đoán suy tim cấp của NT-proBNP 

khi >450 pg/mL nếu <55 tuổi; >900 pg/mL nếu từ 55 đến 75 tuổi; >1800 pg/mL nếu 

>75 tuổi.  

“Nguồn: McDonagh T A, 2021”[26] 
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      Chẩn đoán suy tim cấp bắt đầu từ triệu chứng cơ năng và thực thể (Lưu đồ 1.1). 

Triệu chứng lâm sàng của suy tim cấp thường gặp gồm: khó thở, mệt mỏi, ăn kém, 

sụt hoặc tăng cân và tiểu ít. Bệnh nhân cần được đánh giá lâm sàng theo dấu hiệu 

sung huyết và giảm tưới máu: (1) các triệu chứng sung huyết: khó thở khi nằm, phù 

phổi, phù ngoại biên, tĩnh mạch cảnh nổi, gan to, cổ trướng và phản hồi gan tĩnh mạch 

cảnh dương tính; (2) giảm tưới máu: thay đổi tri giác, đầu chi lạnh và ẩm, tụt huyết 

áp, thiểu niệu và giảm chức năng thận. Cận lâm sàng hỗ trợ như điện tim và siêu âm 

tim. X.quang ngực và siêu âm phổi có thể sử dụng để chẩn đoán suy tim đặc biệt 

trong trường hợp peptide natri niệu không có sẵn. Xét nghiệm peptide natri niệu (BNP 

hoặc NT-proBNP hoặc MR-proANP) nên được thực hiện nếu chẩn đoán suy tim 

không chắc chắn. Nồng độ peptide natri niệu bình thường có thể loại trừ chẩn đoán. 

Ngưỡng quyết định để loại trừ chẩn đoán suy tim cấp là: BNP <100 pg/mL, NT-

proBNP <300 pg/mL và MR-proANP <120 pg/mL[26,46]. 

 Điều trị suy tim cấp  

 Theo khuyến cáo của Hội Tim Châu Âu (2021)[26], điều trị suy tim cấp chia 

thành ba giai đoạn với các mục tiêu và cách tiếp cận chuyên biệt cho từng giai đoạn: 

(1) trước khi bệnh nhân nhập viện, (2) điều trị nội trú và (3) điều trị khi xuất viện. 

1.1.5.1. Điều trị trước nhập viện 

 Bệnh nhân suy tim cấp cần được điều trị sớm và chuyển nhanh đến bệnh viện. 

Bệnh nhân cần được vận chuyển bằng xe cấp cứu và theo dõi bằng dụng cụ không 

xâm lấn như máy đo nồng độ bão hòa oxy máu, huyết áp, mạch và nhịp thở. Oxy liệu 

pháp được sử dụng khi độ bão hòa oxy <90%, bệnh nhân suy hô hấp với tần số thở 

>25 lần/ phút. Tiếp cận cấp cứu và chuyển viện trễ là yếu tố tiên lượng xấu với bệnh 

nhân suy tim cấp[26].   

1.1.5.2. Điều trị nội trú 

 Bệnh nhân suy tim cấp nhập viện có bốn kiểu hình lâm sàng chính: (1) suy tim 

mất bù cấp, (2) phù phổi cấp, (3) suy thất phải đơn độc, (4) choáng tim. Tất cả các 
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kiểu hình này biểu hiện với hai hội chứng lâm sàng chính là sung huyết và giảm tưới 

máu. Trong đó, điều trị sung huyết với vai trò chính của lợi tiểu đường tĩnh mạch.  

Điều trị lợi tiểu 

 Lợi tiểu đường tĩnh mạch là nền tảng trong điều trị sung huyết trên bệnh nhân 

suy tim cấp, lợi tiểu có tác dụng tăng bài tiết nước và muối tại ống thận. Trong các 

loại lợi tiểu, lợi tiểu quai thường được sử dụng do tác dụng nhanh và hiệu quả. Tuy 

nhiên, liều sử dụng, sử dụng đường tĩnh mạch  ngắt quãng hoặc truyền liên tục và 

thời gian sử dụng đường tĩnh mạch còn thiếu dữ liệu[14,26]. Dựa vào nghiên cứu 

quan sát, bắt đầu sử dụng lợi tiểu quai bằng đường tĩnh mạch, sử dụng liều thấp, đánh 

giá đáp ứng và tăng liều nếu bệnh nhân không đạt mục tiêu điều trị[47]. Sử dụng 

furosemide liều khởi đầu gấp 1 đến 2 lần liều sử dụng hàng ngày bằng đường uống 

trước khi bệnh nhân nhập viện, nếu bệnh nhân không sử dụng lợi tiểu trước, liều khởi 

đầu từ 20 đến 40 mg.  

 Đánh giá đáp ứng lợi tiểu bằng  natri niệu sau 2 giờ hoặc đo thể tích nước tiểu 

mỗi giờ sau 6 giờ. Bệnh nhân đáp ứng lợi tiểu khi natri niệu ≥50 đến 70 mEq/l sau 2 

giờ  hoặc thể tích nước tiểu  ≥100 đến 150 ml/giờ trong 6 giờ; nếu suy giảm đáp ứng 

lợi tiểu tăng gấp đôi liều và đánh giá tiếp; nếu bệnh nhân chưa đạt mục tiêu điều trị 

có thể phối hợp với các loại lợi tiểu khác: thiazide, metolazone hoặc acetazolamide. 

Khi đạt tình trạng đẳng thể tích, bệnh nhân nên được chuyển sang lợi tiểu đường 

uống, sử dụng liều thấp nhất để đạt hiệu quả kiểm soát sung huyết[26].  

Điều trị thuốc giãn mạch 

Thuốc giãn mạch có tác dụng giãn động mạch và tĩnh mạch làm giảm lượng 

máu về tim,  giảm hậu tải, tăng thể tích mỗi nhát bóp của tim và từ đó làm giảm triệu 

chứng. Vì vậy, thuốc giãn mạch sẽ có hiệu quả với bệnh nhân suy tim cấp do tái phân 

bố dịch. Tuy nhiên, hai thử nghiệm lâm sàng so sánh điều trị thường qui với can thiệp 

sớm và duy trì thuốc giãn mạch đường tĩnh mạch đã thất bại[48,49]; trong thực hành 

lâm sàng, thuốc giãn mạch có thể cân nhắc khi bệnh nhân suy tim cấp do tái phân bố 
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dịch và khi huyết áp tâm thu >110 mmHg, có thể sử dụng liều thấp và tăng liều giúp 

kiểm soát huyết áp và triệu chứng[26].  

Điều trị thuốc tăng co bóp cơ tim và co mạch 

 Thuốc tăng co bóp cơ tim được sử dụng trên bệnh nhân suy tim cấp với huyết 

áp thấp và giảm cung lượng tim, giúp duy trì tưới máu cơ quan. Tuy nhiên, sử dụng 

thuốc này cần sử dụng liều thấp và tăng dần. Thuốc tăng co bóp cơ tim có thể gây 

tăng nhịp tim, gây thiếu máu cơ tim và rối loạn nhịp thất. Ngoài thuốc tăng co bóp cơ 

tim, bệnh nhân sốc tim cần sử dụng thuốc vận mạch, nhằm đảm bảo tưới máu mô. 

Trong một số trường hợp, có thể sử dụng thuốc vận mạch và tăng co bóp cơ tim ở 

bệnh nhân suy tim tiến triển[26]. 

1.1.5.3. Điều trị sau xuất viện  

 Bệnh nhân suy tim cấp sẽ gia tăng biến cố sau xuất viện[50]. Vì vậy, mục tiêu 

điều trị giai đoạn này giảm tỉ lệ tử vong và tái nhập viện. Trong đó, kiểm soát sung 

huyết một cách tối ưu là một trong những mục tiêu quan trọng. Bệnh nhân suy tim 

cấp được xuất viện khi sung huyết được kiểm soát. Tuy nhiên, đánh giá sung huyết 

dựa vào công cụ truyền thống là một thách thức trong thực hành lâm sàng[51]. Trong 

đó, không nhận diện được sung huyết, sung huyết tồn lưu là nguyên nhân tái nhập 

viện và yếu tố tiên lượng xấu sau xuất viện[52]. 

 Ngoài kiểm soát sung huyết trước xuất viện, điều trị thuốc cải thiện tiên lượng 

sau xuất viện dựa vào phân suất tống máu thất trái được khuyến cáo mạnh[26]. Bệnh 

nhân suy tim phân suất tống máu giảm, tứ trụ trong điều trị bao gồm: chẹn beta, ức 

chế thụ thể kép angiotensin/neprilysin, ức chế men chuyển hoặc ức chế thụ thể, lợi 

tiểu kháng aldosteron, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2 nên được tiếp tục, 

khởi động hoặc tăng liều điều trị. Điều trị với tứ trụ cải thiện kết cục trên bệnh nhân 

suy tim cấp[26]. Bệnh nhân suy tim phân suất tống máu giảm nhẹ và bảo tồn, điều trị 

bệnh phối hợp và sử dụng ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2, thuốc duy nhất có 

bằng chứng cải thiện tiên lượng trong phân nhóm này. Ngoài ra,  điều trị một số thuốc 
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chuyên biệt theo từng nguyên nhân và phẫu thuật khi bệnh nhân có chỉ định cần đánh 

giá trong suốt quá trình nằm viện[26,53].  

 Giai đoạn sau xuất viện sớm là giai đoạn quan trọng đối với bệnh nhân suy tim 

cấp. Bệnh nhân suy tim cấp có tỉ lệ tử vong và tái nhập viện cao trong giai đoạn 

này[54]. Để cải thiện kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp, các khuyến cáo kiến nghị 

cần sử dụng thuốc cải thiện tiên lượng ngay trước khi xuất viện hoặc sớm sau xuất 

viện[14,26]. Bốn thử nghiệm lâm sàng gần đây đã cho thấy bằng chứng ủng hộ quan 

điểm này. Nghiên cứu EMPULSE[55] xác định bằng chứng về khởi trị với 

empagliflozin trên bệnh nhân nhập viện với suy tim cấp liên quan đến cải thiện biến 

cố gộp tử vong hoặc tái nhập viện, cải thiện chất lượng  cuộc sống sau xuất viện. 

Nghiên cứu SOLOIST-WHF[56] là nghiên cứu mù đôi trên bệnh nhân đái tháo đường 

nhập viện với suy tim nặng, nghiên cứu  nhận thấy sotagliflozin khởi đầu ngay trước 

xuất viện và sớm sau xuất viện cải thiện tử vong do nguyên nhân tim mạch, nhập viện 

và nhập viện khẩn do suy tim  trong suốt 18 tháng sau xuất viện. Nghiên cứu 

PIONEER-HF[57] nhận thấy khởi trị sacubitril/valsartan trên bệnh nhân ổn định sau 

điều trị suy tim cấp liên quan đến giảm nồng độ NT-proBNP và nguy cơ tử vong do 

tim mạch hoặc tái nhập viện do suy tim so với enalapril. Cuối cùng, nghiên cứu 

STRONG-HF[58] là nghiên cứu đa trung tâm nhãn mở thận thấy khởi đầu sớm và 

tích cực các thuốc nền tảng điều trị suy tim và lên thang nhanh trong 2 ngày sau xuất 

viện trên bệnh nhân suy tim cấp, với kết quả an toàn và hiệu quả, giảm nhập viện vì 

suy tim và/ hoặc tử vong do mọi nguyên nhân trong 180 ngày.  

1.2.  Tiên lượng ở bệnh nhân suy tim cấp 

 Bệnh nhân suy tim cấp có tỉ lệ tử vong và tái nhập viện cao, do đó vai trò tiên 

lượng trên bệnh nhân suy tim cấp là vô cùng cần thiết. Tiên lượng chính xác giúp 

bệnh nhân, gia đình và bác sĩ quyết định chiến lược điều trị và hỗ trợ kế hoạch theo 

dõi một cách hợp lý. Nhiều yếu tố tiên lượng tử vong và tái nhập viện được xác định 

trên bệnh nhân suy tim cấp[11]. Tuy nhiên, khả năng ứng dụng trong thực hành lâm 

sàng còn hạn chế và khả năng tiên lượng chính xác là một thử thách[27]. Chính vì 



15 

vậy, để gia tăng độ chính xác trong tiên lượng cần sử dụng đa công cụ. Dựa vào bằng 

chứng và khuyến cáo hiện nay[26,59], hai công cụ được sử dụng trong tiên lượng trên 

bệnh nhân suy tim cấp: (1) dấu ấn sinh học tim, trong đó peptide natri niệu được coi 

là dấu ấn sinh học chuẩn; (2) mô hình tiên lượng, bao gồm nhiều  yếu tố tiên lượng 

đã được xác định trên bệnh nhân suy tim cấp. 

 Dấu ấn sinh học tim 

1.2.1.1. Dấu ấn sinh học lý tưởng 

 Dấu ấn sinh học “biomarker” được định nghĩa lần đầu tiên vào năm 1989: “Dấu 

ấn sinh học là một chỉ số sinh học, được định lượng, sử dụng để chẩn đoán và phân 

tầng nguy cơ  bệnh”[60]. Năm 2001, Viện Sức khỏe Quốc gia Hoa Kỳ tái định nghĩa: 

“Dấu ấn sinh học là dấu ấn biến đổi sinh học bình thường, được đo lường khách quan, 

dấu ấn đánh giá tiến triển của bệnh hoặc đánh giá đáp ứng điều trị với thuốc và can 

thiệp”[61]. Dấu ấn sinh học theo định nghĩa của Tổ chức Y tế Thế giới (2001): “Một 

dấu ấn sinh học là sản phẩm của chuyển hóa trong cơ thể, có thể đo lường, dấu ấn 

này có thể tiên đoán biến cố mới xuất hiện hoặc bệnh mới mắc”[62]. 

 Morrow  DA[63] đưa ra ba tiêu chuẩn cho một dấu ấn sinh học tim được sử 

dụng trong thực hành lâm sàng: (1) cho kết quả lập lại và chính xác, với chi phí hợp 

lý và thực hiện trong thời gian ngắn; (2) phải cung cấp thêm thông tin mà lâm sàng 

không đánh giá được; (3) thông tin  hỗ trợ cho quyết định lâm sàng. Năm 2018, 

Januzzi  JL[64] cập nhật những tiêu chuẩn này trong suy tim: (1) dấu ấn được đo 

lường chính xác; (2) dễ dàng thực hiện, cho kết quả nhanh chóng, mức giá hợp lý, có 

giá trị tham chiếu, những sai sót xảy ra trước, trong và sau xét nghiệm được kiểm 

soát; (3) dấu ấn sinh học này phải phản ánh quá trình sinh bệnh học trên bệnh nhân 

suy tim; (4) phải cung cấp thêm thông tin, những thông tin này không thể đánh giá 

được bằng khám lâm sàng hoặc các xét nghiệm khác; (5) được sử dụng trong chẩn 

đoán, phân tầng nguy cơ hoặc hướng dẫn điều trị suy tim. 
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  Trong thực hành, rất ít dấu ấn sinh học thỏa các tiêu chuẩn trên. Tuy nhiên, dấu 

ấn sinh học được ứng dụng khi nó phản ánh cơ chế sinh bệnh học ở bệnh nhân suy 

tim, có thể sử dụng trong chẩn đoán, phân tầng nguy cơ hoặc theo dõi điều trị. 

1.2.1.2. Dấu ấn sinh học liên quan sinh bệnh học suy tim  

 Hiện tại chưa có hệ thống phân loại dấu ấn sinh học tim thống nhất. Dựa vào 

đặc tính của dấu ấn sinh học, Castiglione V[65]  phân loại dấu ấn sinh học tim thành 

các nhóm (Hình 1.2): (1) hoạt hóa thần kinh thể dịch: BNP, NT-proBNP, MR-

proANP, norepinephrine, endothelin; (2) phản ứng viêm: CRP, TNFα, interleukin, 

CA125; (3) tổn thương cơ tim: troponin tim; (4) tái cấu trúc tế bào cơ tim: ST2 hòa 

tan, galectin-3; (5) oxy hóa tế bào: myeloperoxidase; (6) bệnh phối hợp: rối loạn huyết 

học, chuyển hóa-nội tiết, gan thận. Mỗi dấu ấn sinh học tim đánh giá một con đường 

sinh bệnh học ở bệnh nhân suy tim.  Một bệnh nhân suy tim có thể có nhiều cơ chế 

phối hợp làm cho suy tim trở thành bệnh lý đa cơ quan và phức tạp.  

 Hiện tượng viêm có thể là một con đường sinh bệnh học quan trọng trên bệnh 

nhân suy tim cấp[66]. Hiện tượng viêm được phát hiện ở bệnh nhân suy tim cấp với 

sự gia tăng các yếu tố viêm. Có những bằng chứng cho thấy hiện tượng viêm trong 

suy tim cấp làm thay đổi kháng lực mạch máu, tái phân bố dịch và sung huyết phổi, 

rối loạn chức năng tâm trương và giảm tưới máu hệ thống[67,68]. Các yếu tố viêm 

trong suy tim bao gồm CRP, interleukin, cytokin liên quan đến quá trình tiến triển 

của bệnh nhân suy tim. Các yếu tố này là yếu tố tiên đoán độc lập kết cục ở bệnh nhân 

suy tim cấp[68]. 
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Hình 1.2 Bệnh sinh chính của suy tim và các dấu ấn sinh học tim 

  BNP brain natriuretic peptide, CA125 cancer antigen 125, CRP C-reactive 

protein, FGF-23 fibroblast growth factor-23, GDF15 growth differentiation factor, 

KIM-1 kidney injury molecule-1, MMP matrix metalloproteases, MR-proADM mid-

regional pro-adrenomedullin, MR-proANP mid-regional pro-atrial natriuretic 

peptide, NAG N-acetyl-β-(D)-glucosaminidase, NGAL neutrophil gelatinase-

associated lipocalin, NT-proBNP N-terminal pro-B-type natriuretic peptide, PRA 

plasma renin activity, ST2 suppression of tumorigenesis-2, TIMP tissue inhibitor of 

metalloproteinase, TNF-α tumor necrosis factor alpha. 

“Nguồn: Castiglione V, 2022”[65]  
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 Trong các dấu ấn sinh học tim, peptide natri niệu (BNP, NT-proBNP) thường 

được ứng dụng trong thực hành lâm sàng và được coi là dấu ấn sinh học chuẩn trong 

các thử nghiệm lâm sàng. Cả hai dấu ấn này có vai trò như nhau trong chẩn đoán và 

tiên lượng trên bệnh nhân suy tim[26]. Tuy nhiên, BNP ảnh hưởng bởi thuốc ức chế 

thụ thể kép angiotensin/neprilysin, nhóm thuốc này làm tăng BNP khi sử dụng[69]. 

Do đó, nên sử dụng NT-proBNP trên bệnh nhân suy tim có sử dụng nhóm thuốc 

này[70].  

1.2.1.3. Vai trò tiên lượng của NT-proBNP trong suy tim cấp 

 NT-proBNP là dạng bất hoạt của BNP. Dấu ấn sinh học này được giải phóng từ 

cơ tim vùng tâm thất do tăng áp lực căng thành tâm thất[71]. Theo khuyến cáo của 

Trường môn Tim Hoa Kỳ (2022)[14], NT-proBNP được khuyến cáo mức I chứng cứ 

A cho tiên lượng trên bệnh nhân suy tim cấp. Hiện tại, chưa có đồng thuận về ngưỡng 

quyết định tiên lượng trong suy tim cấp. Nghiên cứu của Januzzi JL (2005)[72], đây 

là nghiên cứu quốc tế đa trung tâm tại Châu Mỹ và Châu Âu, trên 1.256 bệnh nhân 

khó thở nhập khoa cấp cứu (trong đó có 720 bệnh nhân suy tim cấp), nghiên cứu xác 

định NT-proBNP >5.180 pg/mL tăng nguy cơ tử vong hơn năm lần trong vòng 76 

ngày (OR: 5,2; KTC 95%: 2,2 đến 8,1; P < 0,001).  

 Trong thực hành, NT-proBNP tăng trong một số tình huống không liên quan 

đến suy tim và thậm chí không do tim (Bảng 1.1)[26]. Chính vì vậy, trong những tình 

huống này khả năng tiên lượng của dấu ấn sinh học này giảm chính xác. Do đó,  cần 

phối hợp với các dấu ấn sinh học khác để gia tăng độ chính xác trong tiên lượng[73]. 

Các dấu ấn sinh học được khuyến cáo phối phợp với NT-proBNP  bao gồm các dấu 

ấn sinh học đánh giá tổn thương cơ tim (troponin tim) với mức khuyến cáo I chứng 

cứ A; các dấu ấn khác bao gồm dấu ấn viêm, oxy hóa tế bào, hoạt hóa thần kinh thể 

dịch, tái cấu trúc tế bào với mức khuyến cáo IIb chứng cứ A[74].  
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Bảng 1.1 Nguyên nhân tăng peptide natri niệu 

Do tim Suy tim 

Hội chứng vành cấp 

Thuyên tắc phổi 

Viêm cơ tim 

Phì đại thất trái, bệnh cơ tim phì đại hoặc bệnh cơ tim hạn chế 

Bệnh van tim 

Tim bẩm sinh 

Nhịp nhanh thất và nhĩ 

Chấn thương tim, sốc điện 

Thủ thuật hoặc phẫu thuật liên quan đến tim 

Tăng áp phổi 

Không 

do tim 

Cao tuổi 

Đột quỵ thiếu máu 

Xuất huyết dưới nhện 

Suy thận, suy gan 

Hội chứng cận ung 

Bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính 

Nhiễm trùng nặng (viêm phổi, nhiễm trùng huyết) 

Bỏng nặng 

Thiếu máu 

Bất thường về nội tiết và chuyển hóa nặng 

 

“Nguồn: Hội Tim Châu Âu, 2021”[26] 
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 Mô hình tiên lượng 

1.2.2.1. Sử dụng mô hình tiên lượng trên bệnh nhân suy tim cấp 

 Mô hình tiên lượng là sự kết hợp các biến tiên lượng giúp dự báo kết cục của 

bệnh nhân theo nhóm nguy cơ. Đối với bệnh nhân suy tim cấp, hai kết cục quan tâm 

là tử vong và tái nhập viện do suy tim. Chính vì vậy, các mô hình tiên lượng trong 

suy tim được phát triển, kiểm định để dự báo hai kết cục này. Quá trình hình thành 

mô hình bắt đầu từ dân số phát triển mô hình, tìm ra những yếu tố có khả năng tiên 

lượng  để xây dựng mô hình và sau đó kiểm định trong một dân số khác. Tuy nhiên, 

sự đa dạng về nguyên nhân, biểu hiện kiểu hình và hiệu quả điều trị khác nhau theo 

phân suất tống máu thất trái, nên sử dụng mô hình tiên lượng trên bệnh nhân suy tim 

là một thách thức trong thực hành. Theo phân tích gộp từ 117 mô hình tiên lượng trên 

bệnh nhân suy tim, khả năng tiên lượng của các mô hình có độ chính xác ở mức độ 

trung bình[75]. Theo khuyến cáo của Trường môn Tim Hoa Kỳ (2022)[14], các mô 

hình tiên lượng trên bệnh nhân suy tim cấp được khuyến cáo với mức IIa và chứng 

cứ B. 

 Nhiều mô hình tiên lượng được khuyến cáo sử dụng trên bệnh nhân suy tim 

cấp[14] bao gồm: Acute Decompensated Heart Failure National Registry 

(ADHERE), the American Heart Association Get with the Guidelines Heart Failure 

(GWTG-HF), Enhanced Feedback for Effective Cardiac Treatment (EFFECT-HF), 

Evaluation Study of Congestive Heart Failure and Pulmonary Artery Catheterization 

Effectiveness (ESCAPE). Mỗi mô hình có ưu điểm và nhược điểm khác nhau. Việc 

lựa chọn mô hình nào trong thực hành lâm sàng sẽ phụ thuộc vào các biến tiên lượng 

trong mô hình, phương pháp thống kê sử dụng để phát triển mô hình, phân loại suy 

tim theo phân suất tống máu thất trái, thời gian phát triển và kiểm định mô hình, và 

cuối cùng là mô hình đã được kiểm định trên dân số chúng ta ứng dụng hay chưa? 

1.2.2.2. Mô hình tiên lượng AHEAD 

 Trong các mô hình tiên lượng trên bệnh nhân suy tim cấp gần đây, mô hình 

AHEAD là mô hình đơn giản và dễ sử dụng[12]. Mô hình này được công bố vào năm 
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2016 và được phát triển từ dân số với 5.846 bệnh nhân suy tim cấp. Đây là nghiên 

cứu tiến cứu, đa trung tâm tại Cộng hòa Czech. Mô hình có 5 biến số tiên lượng, mỗi 

biến tiên lượng tương đương một điểm và nguy cơ tử vong do mọi nguyên nhân tăng 

theo mỗi điểm số.  Các biến số này bao gồm: rung nhĩ, thiếu máu (hemoglobin <130 

g/l đối với nam và <120 g/l với nữ, lớn tuổi (tuổi >70 năm), suy thận (creatinin >130 

μmol/l) và đái tháo đường. Các biến tiên lượng này dễ ứng dụng trong thực hành lâm 

sàng và mô hình này tăng khả năng phân định tử vong theo thời gian (Area Under the 

Curve (AUC) 0,63 tại 12 tháng và 0,74 tại 90 tháng). Mô hình này đã được ngoại 

kiểm trên dân số Châu Á, Chen YJ (2017)[13] thực hiện nghiên cứu ngoại kiểm mô 

hình AHEAD trên 2.143 bệnh nhân suy tim cấp tại Đài Loan, tác giả nhận thấy gia 

tăng biến cố trên bệnh nhân suy tim cấp với gia tăng điểm số trong mô hình này, nguy 

cơ tử vong do mọi nguyên nhân và tử vong do tim mạch tăng 1,4 lần với tăng mỗi 

điểm số trong mô hình (HR: 1,38; KTC 95%: 1,30 đến 1,47 và HR: 1,37; KTC 95%: 

1,25 đến 1,50, theo thứ tự).  

 Tiên lượng chính xác là một thách thức trên bệnh nhân suy tim cấp[75], nguyên 

nhân chính là do sự đa dạng về nguyên nhân và kiểu hình suy tim. Chính vì vậy cần 

phối hợp các công cụ tiên lượng để tăng độ chính xác. Trong các công cụ đó, CA125 

là một dấu ấn sinh học phản ánh sung huyết trên bệnh nhân suy tim cấp và đang trở 

thành dấu ấn tiên lượng tiềm năng.  

1.3. Tổng quan về CA125  

 CA125 là một glycoprotein thuộc gia đình mucin và có tên khác là mucin 16. 

Bast RC (1981)[16] là tác giả đầu tiên nghiên cứu về dấu ấn này và đặt tên là kháng 

thể đơn dòng thứ  125  chống lại tế  bào ung thư  buồng trứng. Ngay sau đó, năm 

1983 tác giả đã nghiên cứu dấu ấn này trong theo dõi ung thư buồng trứng và nhận 

thấy tăng CA125 liên quan đến tiến triển của ung thư buồng trứng[76]. Hiện tại, dấu 

ấn này được ứng dụng trong theo dõi tái phát ung thư buồng trứng sau điều trị[17]. 

Ngoài ung thư, CA125 được biết đến trong tim mạch với nghiên cứu đầu tiên của 



22 

Nagele H (1999)[77], nhiều nghiên cứu sau đó đánh giá vai trò của dấu ấn này ở 

những phương diện khác nhau trong suy tim[15]. 

 

 

Hình 1.3 Bệnh sinh, ứng dụng lâm sàng của CA125 trong suy tim 

“Nguồn: Nunez J, 2021”[15]  

 Từ kết quả của các nghiên cứu[21,78,79], Nunez J (2021)[15] trong một bài báo 

tổng quan công bố trên tạp chí suy tim Châu Âu, tác giả nhận định CA125 có tiềm 

năng ứng dụng trong suy tim với những lý do sau: (1) CA125 có liên quan mạnh với 

sinh bệnh học và triệu chứng trên bệnh nhân suy tim, (2) dấu ấn này có nhiều thuận 

lợi khi sử dụng: đang được sử dụng phổ biến, xét nghiệm được chuẩn hóa và chi phí 

thấp, (3) có thể sử dụng trong tiên lượng, và hướng dẫn điều trị (Hình 1.3)[15]. 

 Cấu trúc CA125 

 CA125 là protein vận chuyển qua màng loại I, có 22.000 acid amin, với trọng 

lượng phân tử cao 2,5 MDa. CA125 có ba thành phần chính: vị trí khởi đầu sao chép 



23 

acid amin, sao chép acid amin, kết thúc quá trình sao chép acid amin. Cả hai vị trí 

khởi đầu sao chép acid amin và quá trình sao chép acid amin của CA125 đều ở ngoại 

bào (Hình 1.4) [15]. Tất cả các mucin trong thành phần sao chép acid amin có khả 

năng tái lập nhanh theo trình tự acid amin và sản xuất nhanh mucin. Vị trí kết thúc 

quá trình sao chép acid amin gồm 3 thành phần: phân tử  acid amin có tên SEA nằm 

theo chuỗi ở ngoại bào bao gồm các acid amin (urchin spermprotein, enterokinase, 

và agrin), vùng vận chuyển qua màng và đuôi tương bào nằm trong tế bào. Mucin 16 

có thể được tạo ra tại ngoại bào và di chuyển vào trong máu, qua trình này bắt đầu tại 

vị trí đuôi tương bào thông qua phản ứng ly giải acid amin. Mucin 16 được hình thành 

chủ yếu bởi tế bào trung biểu mô của màng ngoài tim, màng phổi và màng bụng[15]. 

 

Hình 1.4 Cấu trúc CA125  

 CA125 có ba thành phần chính (vùng khởi đầu quá trình sao chép (>12.000 acid 

amin, glycosyl hóa mạnh), thành phần sao chép acid amin (tách phân tử SEA và sao 

chép acid amin) và kết thúc quá trình sao chép acid amin). 

“Nguồn: Nunez J, 2021”[15] 
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 Sinh bệnh học CA125 trong suy tim 

  CA125 là glycoprotein tạo ra trên bề mặt tế bào trung biểu mô. Trong ung thư 

buồng trứng, CA125 tăng do sản xuất quá mức của tế bào ung thư buồng trứng[17]. 

Cơ chế tăng CA125 trong suy tim chưa được xác định rõ. Từ nghiên cứu thực nghiệm, 

CA125 tăng trong suy tim thông qua hai cơ chế chính bao gồm cơ chế huyết động và 

cơ chế viêm: (1) cơ chế huyết động xảy ra do quá tải dịch gây căng giãn mạch máu 

và mô quanh mạch máu, tiến trình này sẽ hoạt hóa tế bào trung biểu mô và giải phóng 

CA125 từ bề mặt của các tế bào trung biểu mô, (2) viêm là một cơ chế khác gây tăng 

CA125, trong suy tim có hiện tượng viêm hệ thống và giải phóng các cytokin tiền 

viêm, các cytokin tiền viêm này hoạt hóa tế bào trung biểu mô gây tăng tiết CA125 

(Hình 1.5)[15].  

    

 

Hình 1.5 Sinh bệnh học CA125 trong suy tim. 

“Nguồn: Nunez J, 2021”[15] 
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 Theo Colombo PC (2014)[80], sung huyết tĩnh mạch có thể gây hoạt hóa tế bào 

nội mô mạch máu, hoạt hóa phản ứng viêm, gây suy gan và thiếu máu nuôi ruột. 

Thiếu máu nuôi ruột làm mất chức năng hấp thu và mất khả năng bảo vệ của tế bào 

biểu mô ruột. Chính vì vậy, vi khuẩn đường ruột có thể sản sinh độc tố và di chuyển 

qua ruột vào vòng tuần hoàn. Hơn nữa, phản ứng viêm làm nặng thêm tình trạng sung 

huyết và hoạt hóa hệ thần kinh thể dịch. Hiện tượng viêm và sung huyết tương tác 

với nhau tạo thành vòng xoắn bệnh lý trong suy tim cấp. 

 Nguyên nhân tăng CA125 

 CA125 tăng trong ung thư buồng trứng và đang được sử dụng trong theo dõi 

đáp ứng điều trị ung thư buồng trứng[81]. Ngoài ra, CA125 cũng tăng trong một số 

ung thư khác như: ung thư bàng quang, ung thư đầu cổ, ung thư dạ dày, ung thư gan, 

ung thư phổi, bạch cầu mạn dòng tủy, u lympho không Hodgkin, và ung thư bàng 

quang[82]. CA125  là dấu ấn của ung thư, tuy nhiên, dấu ấn này cũng có thể tăng 

trong những điều kiện sinh lý khác như: phụ nữ mang thai, ngày hành kinh, xơ gan, 

viêm vùng chậu, chấn thương phúc mạc, báng bụng và suy tim[83,84]. 

1.4. Tình hình nghiên cứu CA125 trong suy tim cấp 

 Nghiên cứu nước ngoài 

1.4.1.1. CA125  là dấu ấn sung huyết trên bệnh nhân suy tim cấp 

 Sung huyết là triệu chứng chính trong chẩn đoán và mục tiêu điều trị trên bệnh 

nhân suy tim cấp, nhưng xác định sung huyết trong suy tim là một thách thức[85]. 

Thách thức này là do triệu chứng cơ năng, thực thể, và X quang ngực trong chẩn đoán 

sung huyết có độ nhạy và độ đặc hiệu thấp[85]. Chính vì vậy, cần có công cụ bổ trợ 

cho đánh giá sung huyết. Hiện tại, dấu ấn sinh học chưa được khuyến cáo trong đánh 

giá sung huyết trên bệnh nhân suy tim. Peptide natri niệu là dấu ấn sinh học đang 

được sử dụng thường quy trong chẩn đoán và tiên lượng. Tuy nhiên, dấu ấn này không 

phải là dấu ấn  đánh giá sung huyết tốt[86]. Nhiều nghiên cứu đã xác định CA125 

liên quan với chỉ số sung huyết, dấu hiệu sung huyết lâm sàng và sung huyết trên hình 
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ảnh học như tràn dịch màng phổi, giãn tĩnh mạch chủ dưới và sung huyết tĩnh mạch 

thận[21,78,86,87]. 

 Nunez J (2020)[21] nghiên cứu trên 2.356 bệnh nhân suy tim cấp và suy tim 

ngoại trú nặng. Trong nghiên cứu này, tác giả xác định các yếu tố đóng góp vào sự 

thay đổi của CA125 bao gồm: NT-proBNP, chỉ số sung huyết, tuổi, tần số tim, phổi 

có ran, huyết áp tâm thu và gan to. Trong đó, các yếu tố liên quan đến sung huyết 

(NT-proBNP, chỉ số sung huyết, natri huyết thanh, phổi có ran và gan to) đóng góp 

79,4% sự thay đổi của CA125. Trong phân tích cụm (cluster analysis), CA125 chung 

cụm với chỉ số sung huyết, dấu ấn sinh học sung huyết (NT-proBNP, 

bioadremomedulline) và dấu ấn viêm (interleukin 6 và yếu tố tăng trưởng 15 

(GDF15)).  

 Nghiên cứu của Minana G (2020)[78] trên 2.949 bệnh nhân suy tim cấp, nghiên 

cứu này xác định các yếu tố ảnh hưởng đến sự thay đổi của CA125 trên bệnh nhân 

suy tim cấp. Tác giả xác định năm yếu tố quan trọng dự báo sự thay đổi của CA125 

là tràn dịch màng phổi, hở van ba lá nặng, tuổi, NT-proBNP và phù ngoại biên, theo 

thứ tự. Trong đó, các yếu tố liên quan đến sung huyết (tràn dịch màng phổi, hở van 

ba lá nặng, NT-proBNP, phù ngoại biên, natri huyết thanh, phù phổi cấp) đóng góp 

74,9% sự thay đổi của CA125. 

  Llacer P (2021)[86] nghiên cứu trên 191 bệnh nhân suy tim cấp, tác giả  so sánh 

sự liên quan của CA125 và NT-proBNP với ba dấu hiệu sung huyết trên bệnh nhân 

suy tim bao gồm: phù ngoại biên, tràn dịch màng phổi và đường kính tĩnh mạch chủ 

dưới. Trong nghiên cứu này, tác giả nhận thấy CA125 tương quan với các yếu tố sung 

huyết như sung huyết mô, tràn dịch màng phổi, giãn tĩnh mạch chủ dưới. Trong khi 

đó, NT-proBNP không liên quan với giãn tĩnh mạch  chủ dưới (P = 0,385). 

 CA125 có liên quan với sung huyết tĩnh mạch thận trên bệnh nhân suy tim cấp. 

Nunez-Marin G (2021)[87] nghiên cứu trên 70 bệnh nhân suy tim cấp. Tác giả xác 

định sung huyết tĩnh mạch thận qua siêu âm doppler tĩnh mạch thận (với phổ đơn pha 

hoặc hai pha). Trong nghiên cứu này, tác giả phát hiện tăng CA125 theo mức độ nặng 
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của sung huyết tĩnh mạch thận. Ngoài ra, mô hình hồi quy logistic đa biến dự báo 

sung huyết tĩnh mạch thận, CA125 là biến số tiên đoán độc lập (OR:1,39; KTC 95%: 

1,08 đến 1,77; P = 0,008) và là yếu tố đóng góp mạnh nhất sung huyết tĩnh mạch thận 

với hệ số xác định bội (R2: 0,475). Do liên quan với sung huyết, CA125 được xác 

định là dấu ấn sinh học sử dụng trong tiên lượng trên bệnh nhân suy tim cấp. 

1.4.1.2. CA125 phân tầng nguy cơ tử vong và tái nhập viện trên bệnh nhân suy 

tim cấp  

CA125 liên quan tử vong và tái nhập viện trên bệnh nhân suy tim cấp 

 CA125 liên quan với tử vong trên bệnh nhân suy tim cấp. Nunez J (2007)[88] 

thực hiện nghiên cứu trên 529 bệnh nhân nhập viện vì suy tim cấp tại Tây Ban Nha. 

CA125 được xét nghiệm trong 48 ± 12 giờ sau khi nhập viện. Trong nghiên cứu này, 

tác giả ghi nhận có 66% bệnh nhân với CA125 >35 U/mL và 16,8% bệnh nhân tử 

vong trong 6 tháng. Tác giả phân tích CA125 theo khoảng tứ phân vị và nhận thấy 

nguy cơ tử vong trong vòng 6 tháng tăng theo khoảng tứ phân vị thứ hai, thứ ba và 

thứ tư so với phân vị thứ nhất (HR: 3,25; KTC 95%: 1,20 đến 8,79), (HR:4,91; KTC 

95%: 1,88 đến 12,85) và (HR: 8,41; KTC 95%: 3,24 đến 21,79), theo thứ tự. Ngoài 

ra, nghiên cứu xác định ngưỡng tiên lượng tử vong của CA125 theo biến số liên tục, 

CA125 >60 U/mL tăng nguy cơ tử vong trên bệnh nhân suy tim cấp. 

 CA125 liên quan với tử vong và tái nhập viện trên bệnh nhân suy tim cấp. Tác 

giả Li KHC (2018)[89]  thực hiện phân tích gộp gồm 16 nghiên cứu (15 nghiên cứu 

đoàn hệ và một nghiên cứu lâm sàng ngẫu nhiên) bao gồm 8.401 bệnh nhân suy tim 

cấp, nồng độ CA125 cao tăng nguy cơ tử vong 44% so với nhóm CA125 thấp (HR: 

1,44; KTC 95%: 1,21 đến 1,72; với  P < 0,001)  và tăng 51% nguy cơ tái nhập viện 

do suy tim (HR: 1,51; KTC 95%: 1,11 đến 2,04; P < 0,01). Tác giả xác định CA125 

có liên quan với dấu hiệu sung huyết, nồng độ CA125 cao hơn 54,8 U/mL (P < 

0,0001) ở bệnh nhân tràn dịch màng phổi so với nhóm không tràn dịch. 

  Tiếp theo, Nunez J (2020)[21] xác định vai trò tiên lượng của CA125 trong 

nghiên cứu The BIOlogy Study to TAilored Treatment in Chronic Heart Failure 
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(BIOSTAT-CHF), nghiên cứu trên 2.356 bệnh nhân suy tim cấp và suy tim ngoại trú 

nặng từ 69 bệnh viện tại 11 quốc gia ở Châu Âu trong dân số phát triển mô hình, và 

1.738 bệnh nhân từ 6 bệnh viện tại Scotland và Anh trong dân số kiểm định. Tác giả 

nhận thấy CA125 liên quan với tử vong và biến cố gộp (tử vong hoặc tái nhập viện 

do suy tim) trong cả hai dân số nghiên cứu. Nguy cơ tử vong và tái nhập viện do suy 

tim tăng khi CA125 ở khoảng tứ phân vị thứ ba và thứ tư so với khoảng tứ phân vị 

thứ nhất. Ngoài ra, tác giả xác định nguy cơ tử vong do mọi nguyên nhân tăng 18% 

mỗi logCA125 (HR:1,18; KTC 95%: 1,09 đến 1,28; P < 0,001) và gia tăng 15% nguy 

cơ tử vong do mọi nguyên nhân hoặc nhập viện do suy tim mỗi logCA125 (HR:1,15; 

KTC 95%: 1,09 đến 1,21, P < 0,001) trong dân số phát triển mô hình. Kết quả tương 

tự cũng được báo cáo trong dân số kiểm định. Đặc biệt, nghiên cứu xác định gia tăng 

nguy cơ tử vong và tái nhập viện tuyến tính với nồng độ CA125 khi CA125 tăng đến 

200 U/mL. Trong nghiên cứu này, giá trị tiên lượng của CA125 độc lập với sung 

huyết hệ thống nặng. Ngoài ra, Nunez J cũng nhận thấy CA125 gia tăng khả năng 

phân định mô hình khi kết hợp với mô hình BIOSTAT-CHF với tử vong do mọi 

nguyên nhân ((IDI: 0,008; KTC 95%: 0,001 đến 0,020; P = 0,010) và (cNRI: 0,137; 

KTC 95%: 0,073 đến 0,184 ; P <0,001)) và tử vong hoặc tái nhập viện do suy tim 

((IDI: 0,009; KTC 95%: 0,003 đến 0,017; P < 0,010) và (cNRI: 0,104; KTC 95%: 

0,061 đến 0,150; P = 0,003)). 

 CA125 liên quan với tử vong ở bệnh nhân lớn tuổi. Llacer P (2022)[19] nghiên 

cứu với 359 bệnh nhân suy tim cấp trên 70 tuổi. Nghiên cứu này theo dõi hai kết cục 

tử vong và tái nhập viện. Trong 1 năm theo dõi, có 24,2% bệnh nhân tử vong.  Tỉ lệ 

tử vong của bệnh nhân tăng theo khoảng tứ phân vị của CA125 từ  phân vị thứ thất 

đến thứ tư (14,4%, 26,7%, 26,7% và 29,2%; P = 0,09, theo thứ tự). Trong phân tích 

đa biến, CA125 cao liên quan với nguy cơ tử vong cao (P = 0,009) và có khuynh 

hướng liên quan với kết cục tái nhập viện (P = 0,089).  
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Bảng 1.2 Nghiên cứu CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp 

Tác giả Thiết kế 

nghiên 

cứu 

Cỡ mẫu Ngưỡng 

quyết 

định 

Biến cố Kết cục 

Nunez J 

(2007)[88] 

Đoàn hệ 

tiến cứu 

 

529 35 

U/mL 

Tử vong CA125 liên quan tử 

vong. 

Li KHC 

(2018)[89] 

Phân 

tích gộp  

8.401 

(16 

nghiên 

cứu) 

 Tử vong, 

tái nhập 

viện 

CA125 liên quan tử 

vong và tái nhập viện. 

Nunez J 

(2020)[21] 

Đoàn hệ 

tiến cứu 

đa trung 

tâm  

2.356 Tứ 

phân vị, 

liên tục 

Tử vong, 

tái nhập 

viện 

CA125 liên quan tử 

vong và kết cục gộp (tử 

vong và tái nhập viện). 

CA125 liên quan thuận 

với chỉ số sung huyết.  

Llacer P 

(2022)[19] 

Đoàn hệ 

tiến 

cứu, đa 

trung 

tâm 

359 Liên 

tục 

Tử vong, 

tái nhập 

viện 

CA125 liên quan tử 

vong nhưng không liên 

quan tái nhận viện trên 

bệnh nhân cao tuổi. 

 

Động học CA125 liên quan tử vong và tái nhập viện trên bệnh nhân suy tim cấp  

  Nhiều nghiên cứu thể hiện sự thay đổi CA125 liên quan  với kết cục trên bệnh 

nhân suy tim cấp (Bảng 1.3). Nunez J (2012)[90] nghiên cứu trên 293 bệnh nhân suy 

tim cấp tại bệnh viện thuộc trường đại học tại Tây Ban Nha, CA125 được xét nghiệm 

tại thời điểm xuất viện và 31 ngày sau xuất viện. Tác giả chia bệnh nhân thành bốn 

nhóm theo hai thời điểm này, với ngưỡng quyết định CA125 là 35 U/mL.Trong mô 

hình hồi quy Cox, CA125 giảm nhưng không bình thường tăng nguy cơ tử vong 2,4 

lần (HR: 2,41; KTC 95%: 1,40 đến 4,17; P = 0,002 ), CA125 tăng nhẹ gia tăng nguy 

cơ tử vong 2,3 lần (HR: 2,33; KTC 95%: 1,14 đến 5,39; P = 0,022 ) và CA125 tăng 

cao gia tăng nguy cơ tử vong 3 lần (HR: 3,33; KTC 95%: 1,89 đến 5,88; P < 0,001). 

Mặt khác, tác giả  nhận thấy sự thay đổi của CA125 theo nhóm (thống kê C: 0,792) 
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có khả năng tiên lượng tốt hơn  thay đổi CA125 theo giá trị tương đối  (thống kê C: 

0,776) và tuyệt đối (thống kê C: 0,765).  

Bảng 1.3 Động học CA125 và kết cục lâm sàng 

Tác giả Thiết 

kế 

nghiên 

cứu 

Cỡ 

mẫu 

Thời 

gian 

theo 

dõi 

Thời 

điểm xét 

nghiệm 

CA125  

Biến cố Kết quả 

Nunez J 

(2012)[90] 

Đoàn 

hệ 

293 18 

tháng 

Trước 

xuất viện 

và tái 

khám lần 

đầu. 

Tử vong Tăng CA125 tăng 

nguy cơ tử vong. 

Thay đổi theo phân 

nhóm tiên lượng tử 

vong tốt hơn theo 

giá trị tuyệt đối 

hoặc tương đối. 

Minana 

Escriva G 

(2012)[91] 

Đoàn 

hệ 

293 6 tháng Trước 

xuất viện 

và tái 

khám lần 

đầu. 

Tái nhập 

viện 

Tăng CA125 liên 

quan tăng nguy cơ  

tái nhập viện do suy 

tim.  

Nunez J 

(2017)[22] 

Đoàn 

hệ 

946 2,6 

năm 

CA125 

xét 

nghiệm 

ba lần 

Tử vong Tăng CA125 tăng 

nguy cơ tử vong. 

Lourenco 

P 

(2022)[92] 

 

Đoàn 

hệ tiến 

cứu 

262 1 năm Tại nhập 

viện và 

sau xuất 

viện 

Tử vong Tăng CA125 tăng 

nguy cơ tử vong khi 

bệnh nhân nằm viện 

trên 10 ngày. 

 

 Tương tự, tăng CA125 liên quan với tăng nguy cơ tái nhập viện do suy tim. 

Minana Escriva G (2012)[91] nghiên cứu trên 293 bệnh nhân suy tim cấp với 18,4% 

bệnh nhân tái nhập viện trong 6 tháng, CA125 được xét nghiệm hai lần trong nội viện 

và 31 ngày sau xuất viện. Tác giả nhận thấy nguy cơ tái nhập viện gia tăng theo sự 

gia tăng của CA125 tại hai lần xét nghiệm. Nguy cơ tái nhập viện tăng gấp ba lần ở 
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bệnh nhân có CA125 >35 U/mL tại thời điểm xét nghiệm lần hai so với CA125 ≤35 

U/mL tại hai thời điểm này (HR: 3,06; KTC 95%: 1,79 đến 5,23; P < 0,001). 

       Theo dõi động học CA125 là yếu tố tiên đoán mạnh tử vong trên bệnh nhân 

suy tim cấp. Nunez J (2017)[22] nghiên cứu trên 946 bệnh nhân suy tim cấp tại bệnh 

viện thuộc trường đại học tại Tây Ban Nha, nghiên cứu xác định nồng độ CA125 cao 

ở nhóm tử vong hơn so với nhóm còn sống (Biểu đồ 1.1). Bệnh nhân ở nhóm còn 

sống có nồng độ CA125 giảm nhanh, mức giảm này nhiều nhất trong 1 tháng đầu tiên 

sau xuất viện. Ngược lại, nhóm bệnh nhân tử vong có nồng độ CA125 duy trì ở mức 

cao và không giảm khi kết thúc nghiên cứu. Trong nghiên cứu này, nồng độ NT-

proBNP  liên quan thuận với nguy cơ tử vong, nhưng ngược lại với sự thay đổi 

CA125, sự khác biệt nồng độ NT-proBNP giữa nhóm tử vong và sống sót không rõ 

nét và yếu theo thời gian. Đặc biệt, sự thay đổi từ cao xuống thấp hay từ thấp lên cao 

của CA125 trong suốt quá trình theo dõi có liên quan mạnh với nguy cơ tử vong ở 

bệnh nhân suy tim cấp. 

 

Biểu đồ 1.1 Phân tích sống còn. Theo trung bình lnCA125 (A) và trung bình ln 

(NT-proBNP) (B). 

“Nguồn: Nunez J, 2017”[22] 
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 Ngoài ra, giảm CA125 liên quan với tử vong khi bệnh nhân nhập viện trên 10 

ngày. Lourenço P (2022)[92] nghiên cứu trên 262 bệnh nhân suy tim cấp tại một bệnh 

viện thuộc trường đại học ở Bồ Đào Nha, CA125 được xét nghiệm hai lần tại thời 

điểm nhập viện và sau xuất viện, có 31,8% bệnh nhân tử vong trong 1 năm. Tác giả 

nhận thấy CA125 tại thời điểm nhập viện hoặc xuất viện có liên quan với tử vong, 

tăng CA125 khi sử dụng ngưỡng 35 U/mL và 60 U/mL hoặc phân tích CA125 như 

biến số liên tục đều gia tăng nguy cơ tử vong hơn hai lần. Giảm CA125 tại thời điểm 

xuất viện so với nhập viện, giảm 68% nguy cơ tử vong khi bệnh nhân có thời gian 

nằm viện trên 10 ngày (HR: 0,32; KTC 95%: 0,11 đến 0,93; P = 0,04); tuy nhiên, 

giảm CA125 không có ý nghĩa tiên lượng tử vong khi bệnh nhân có thời gian nằm 

viện dưới 10 ngày (Biểu đồ 1.2). 

 

 

Biểu đồ 1.2 Biểu đồ phân tích sống còn trên bệnh nhân có CA125 giảm và 

không giảm trong quá trình nhập viện. 

“Nguồn: Lourenço P,2022”[92] 
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Kết hợp CA125 và peptide natri niệu trong tiên lượng bệnh nhân suy tim cấp 

 CA125 gia tăng khả năng tiên lượng khi kết hợp với peptide natri niệu (Bảng 

1.4). Nunez J (2010)[23] nghiên cứu trên 1.111 bệnh nhân suy tim cấp tại một bệnh 

viện thuộc trường đại học ở Tây Ban Nha. CA125 và BNP được xét nghiệm 72 ± 12 

giờ sau khi nhập viện. Trong nghiên cứu này, tác giả phân tích CA125 và BNP theo 

bốn phân nhóm với ngưỡng quyết định CA125 (60 U/mL) và BNP (350 pg/mL) bao 

gồm: CA125 thấp và BNP thấp, CA125 thấp và BNP cao, CA125 cao và BNP thấp 

và CA125 cao và BNP cao. So với nhóm tham chiếu CA125 thấp và BNP thấp, nguy 

cơ tử vong do mọi nguyên nhân trong 6 tháng gia tăng gấp bốn lần ở nhóm CA125 

cao và BNP cao  (aHR: 4,05; KTC 95%: 2,54 đến 6,45; P < 0,001), tăng 1,7 lần nhóm 

CA125 thấp và BNP cao (aHR:1,71; KTC 95%: 1,00 đến 2,93; P = 0,050) và tăng 

gấp 2,1 lần nhóm CA125 cao và BNP thấp (aHR: 2,1; KTC 95%: 1,30 đến 3,39; P = 

0,002). Ngoài ra, phân tích CA125 theo biến số liên tục, nguy cơ tử vong trong 6 

tháng trên bệnh nhân suy tim cấp tăng 1,5 lần khi tăng mỗi logCA125 (aHR: 1,54; 

KTC 95%: 1,24 đến 1,91; P = 0,001). Khi thêm CA125 vào mô hình lâm sàng và 

BNP cải thiện khả năng phân định tử vong do mọi nguyên nhân với IDI = 10,4% (P 

< 0,001). 

 Tương tự, Yoon JY (2019)[24] nhận thấy kết hợp CA125 với NT-proBNP liên 

quan đến kết cục tử vong và cải  thiện phân định tử vong trên bệnh nhân suy tim cấp. 

Nghiên cứu hồi cứu thực hiện tại Bệnh viện Đại học quốc gia   Kyungpook tại  Hàn 

Quốc. Nghiên cứu  trên 413 bệnh nhân suy tim cấp  với thời gian theo dõi trong 2 

năm. Tác giả ghi nhận có 26% bệnh nhân tử vong. Trong nghiên cứu này,  CA125 có 

khả năng phân định tử vong với AUC = 0,635 và ngưỡng quyết định CA125 = 54,5 

U/mL có độ nhạy 61,8% và độ đặc hiệu 58,6%. Với NT-proBNP, khả năng phân định 

tử vong với AUC = 0,666 và ngưỡng quyết định NT-proBNP = 5.269 pg/mL có độ 

nhạy 58,6% và độ đặc hiệu 68,5%.  Tác giả chia bệnh nhân thành bốn nhóm theo 

CA125 và NT-proBNP, trên đường biểu diễn sống còn Kaplan-Meier, nhóm NT-

proBNP thấp và CA125 thấp có tỉ lệ sống còn cao nhất (87,9%), nhóm NT-proBNP 
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thấp và CA125 cao (76,1%), NT-proBNP cao và CA125 thấp (64,7%) và tỉ lệ sống 

còn thấp nhất ở nhóm có 2 dấu ấn sinh học cao (54,3%) với khác biệt có ý nghĩa thống 

kê (P < 0,001). Kết hợp CA125 và NT-proBNP vào mô hình tiên lượng cải thiện phân 

định của mô hình này (NRI: 0,456, P < 0,001 và IDI: 0,025, P = 0,004). 

 Khả năng tiên lượng của CA125 hơn NT-proBNP trên bệnh nhân hở van ba lá 

nặng. Soler M (2020)[93] nghiên cứu trên 2.961 bệnh nhân suy tim cấp tại bệnh viện 

thuộc trường đại học ở Tây Ban Nha, có 10,1% bệnh nhân có hở van ba lá nặng. Theo 

dõi trung vị 3,3 năm, có 61,5% bệnh nhân tử vong. Trong nghiên cứu này, tác giả xác 

định NT-proBNP  có liên quan tuyến tính với nguy cơ tử vong trên bệnh nhân có hở 

van ba lá nặng (HR:1,27;  KTC 95%: 1,20 đến 1,35; P < 0,001), nhưng không liên 

quan với bệnh nhân không hở van ba lá nặng (P = 0,308). Tuy nhiên, CA125 có liên 

quan với tử vong ở tất cả các phân nhóm (HR: 1,12; KTC 95%: 1,07 đến 1,17; P < 

0,001) và hiệu quả tiên lượng cao hơn ở nhóm bệnh nhân có hở van ba lá nặng (HR: 

1,28; KTC 95%: 1,11 đến 1,47; P < 0,001). 

 Tương tự, khả năng tiên lượng của CA125 hơn NT-proBNP trên bệnh nhân suy 

thận. De la Espriella R (2022)[18] thực hiện nghiên cứu trên 4.595 bệnh nhân suy tim 

cấp tại Tây Ban Nha,  NT-proBNP và CA125 được xét nghiệm tại thời điểm nhập 

viện. Sau thời gian theo dõi 1 năm, có 16,3% bệnh nhân tử vong do mọi nguyên nhân 

và 12,5% tử vong do nguyên nhân tim mạch. Tác giả nhận thấy CA125 và NT-

proBNP liên quan với tử vong do mọi nguyên nhân và tử vong do tim mạch. Tuy 

nhiên, khi phân tích dưới nhóm  theo chức năng thận, NT-proBNP có khả năng  tiên 

lượng tử vong khi chức năng thận bình thường hoặc giảm nhẹ và khả năng tiên lượng 

giảm khi  độ lọc cầu thận ước đoán <45 mL/phút/1,73 m2. Ngược lại, CA125 có khả 

năng tiên lượng tốt ở tất cả các mức độ lọc cầu thận.   
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Bảng 1.4 Kết hợp CA125 và peptide natri niệu trong tiên lượng trên bệnh nhân 

suy tim cấp 

Tác giả Thiết 

kế 

nghiên 

cứu 

Cỡ 

mẫu 

Ngưỡng quyết 

định CA125 

Biến 

cố 

Kết cục 

Nunez J 

(2010)[23] 

Đoàn 

hệ tiến 

cứu 

1.111 Chia thành 4 

nhóm,CA125 = 60 

U/mL và BNP = 

350 pg/mL 

Tử 

vong 

Kết hợp CA125 và 

BNP liên quan tốt 

với tử vong, CA125 

cải thiện phân định 

tử vong. 

 Yoon JM 

(2019)[24] 

Đoàn 

hệ hồi 

cứu 

413 Chia thành 4 

nhóm,CA125 = 

54,5 U/mL và NT-

proBNP = 5.269 

pg/mL 

Tử 

vong 

Kết hợp CA125 và 

NT-proBNP liên 

quan tốt với tiên 

lượng tử vong, 

CA125 và NT-

proBNP cải thiện 

phân định tử vong. 

Soler M 

(2020)[93] 

Đoàn 

hệ tiến 

cứu 

2.961 Liên tục Tử 

vong 

NT-ProBNP không 

liên quan với tử vong 

trên bệnh nhân hở 

van ba lá nặng. 

CA125 liên quan tử 

vong và tương quan 

mạnh với bệnh nhân 

có hở van ba lá nặng. 

 De la 

Espriella 

R 

(2022)[18] 

Đoàn 

hệ hồi 

cứu 

4.595 Liên tục Tử 

vong  

NT-proBNP liên 

quan tuyến tính với 

tử vong nhưng giảm 

khi bệnh nhân suy 

thận. CA125 liên 

quan với tử vong 

trong tất cả phân 

nhóm theo chức năng 

thận. 
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 Nghiên cứu trong nước 

 Tại Việt Nam, nghiên cứu pilot của Nguyen Ngoc Dang H [1] trên 80 bệnh nhân 

(có 25 bệnh nhân suy tim cấp) tại Bệnh viện Trung ương Huế. Nghiên cứu nhận thấy 

nồng độ CA125 cao hơn trên bệnh nhân suy tim cấp so với suy tim mạn (127,5 U/ml 

so với 15,8 U/ml, P < 0,001, theo thứ tự) và nhóm chứng (127,5 U/ml so với 10,4 

U/ml, P < 0,001). Bệnh nhân suy tim cấp có CA125 gia tăng sau 7 ngày điều trị sẽ 

tăng nguy cơ tử vong nội viện so với nhóm có CA125 giảm (HR: 37,50, P = 0,022) 

và nồng độ CA125 liên quan tuyến tính với nguy cơ tử vong trên bệnh nhân suy tim 

cấp. Mặc dù vậy, nghiên cứu trên có cỡ mẫu nhỏ và nghiên cứu với thời gian ngắn, 

bệnh nhân suy tim cấp không chỉ gia tăng tử vong nội viện mà các biến cố sẽ gia tăng 

trong giai đoạn sau xuất viện. Chính vì vậy cần có nghiên cứu với cỡ mẫu lớn hơn và 

thời gian dài hơn sau xuất viện. 

 Hiện nay, điều trị suy tim có nhiều tiến bộ bao gồm các thuốc điều trị, phát triển 

dụng cụ và chương trình quản lý suy tim[26,59]. Do đó, có thể có những thay đổi về 

khả năng tiên lượng dựa vào CA125 trên dân số suy tim cấp. Ngoài ra, CA125 chưa 

được khuyến cáo trong chẩn đoán, điều trị, hoặc tiên lượng trên bệnh nhân suy tim. 

Chính vì vậy, cần có nghiên cứu khẳng định vai trò CA125 trên dân số suy tim cấp 

tại Việt Nam. 
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CHƯƠNG 2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. Thiết kế nghiên cứu 

 Nghiên cứu được thiết kế theo nghiên cứu đoàn hệ tiến cứu.  Chúng tôi thu thập 

dữ liệu liên tục từ các bệnh nhân đủ tiêu chuẩn nghiên cứu. Thiết kế nghiên cứu này 

cho phép ước lượng được thời điểm xảy ra tử vong và tái nhập viện do suy tim, xác 

suất tử vong và tái nhập viện do suy tim trên bệnh nhân suy tim cấp. Dữ liệu nghiên 

cứu thu được theo thiết kế này cho phép kiểm định giả thuyết nghiên cứu đã đặt ra. 

2.2. Đối tượng nghiên cứu 

 Dân số mục tiêu 

 Bệnh nhân ≥18 tuổi được chẩn đoán suy tim cấp  

 Dân số chọn mẫu 

 Bệnh nhân ≥18 tuổi được chẩn đoán suy tim cấp, nhập Khoa Nội tim mạch Bệnh 

viện Nhân dân Gia Định từ tháng 14/2/2022 đến 30/11/2023. 

 Tiêu chí chọn vào 

- Bệnh nhân suy tim nhập viện với chẩn đoán suy tim cấp bao gồm suy tim mới 

hoặc đợt mất bù cấp trên nền suy tim mạn, theo tiêu chuẩn Hội Tim Châu Âu 

(2021)[26] : 

•  (1) Triệu chứng liên quan đến quá tải dịch và giảm tưới máu[94]: (a) triệu chứng 

cơ năng: khó thở, ho, khò khè, phù chân, báng bụng, thay đổi tri giác, chóng 

mặt; (b) triệu chứng thực thể: ran ở phổi, tràn dịch màng phổi, phù ngoại biên, 

báng bụng, tăng cân, tĩnh mạch cảnh nổi tư thế 450, phản hồi gan tĩnh mạch 

cảnh dương tính, tiếng ngựa phi T3, lạnh chi, da tái nhợt. 

• (2) Bằng chứng sung huyết trên X-quang ngực: tái phân bố tuần hoàn phổi, phù 

mô kẽ, phù phế nang, tràn dịch màng phổi, và bóng tim to[85]. 

• (3) Tăng peptide natri niệu với NT-proBNP > 2.000 pg/ml[21,95]. 
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 Suy tim cấp là chẩn đoán lâm sàng, không có tiêu chuẩn vàng. Do đó, bệnh nhân 

được chẩn đoán suy tim cấp khi thỏa càng nhiều các tiêu chuẩn trên. 

- Đồng ý tham gia nghiên cứu. 

 Tiêu chí loại ra 

 Các bệnh nhân sau đây không được đưa vào nghiên cứu: 

- Hội chứng vành cấp 

- Bệnh thận mạn giai đoạn cuối 

- Xơ gan Child-Pugh C 

- Bệnh nhân có kỳ vọng sống < 1 năm 

- Phụ nữ có thai 

- Ung thư 

- U nang buồng trứng 

- U xơ tử cung 

- Viêm vùng chậu  

 Trong đó, các bệnh lý ung thư được chẩn đoán dựa vào tiền sử, lâm sàng và cận 

lâm sàng phù hợp. Đối với bệnh nhân nghi ngờ bệnh lý phụ khoa, bệnh nhân sẽ được 

siêu âm bụng hoặc siêu âm đầu dò âm đạo và được bác sĩ chuyên khoa sản phụ khoa 

xác định chẩn đoán. 

2.3. Thời gian và địa điểm nghiên cứu 

 Chúng tôi tiến hành nghiên cứu tại Khoa Nội tim mạch, Bệnh viện Nhân dân 

Gia Định. Bệnh viện Nhân dân Gia Định là bệnh viện đa khoa tuyến cuối, thuộc 

Thành phố Hồ Chí Minh (Việt Nam). Bệnh viện có qui mô 1.500 giường bệnh, là nơi 

kết hợp giữa thực hành và giảng dạy, phục vụ cho khoảng hơn 8 triệu dân Thành phố 

Hồ Chí Minh (số liệu 2019). Khoa Nội tim mạch có 5.475 đến 7.300 bệnh nhân nhập 

viện, trong đó có 730 đến 1.460 bệnh nhân nhập viện do suy tim cấp trong một năm 

(số liệu 2019). 

 Nghiên cứu bắt đầu chọn bệnh liên tiếp từ 14/02/2022, kết thúc lấy mẫu 27/ 

11/2022 và kết thúc nghiên cứu vào 30/11/2023. 
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 Thời gian theo dõi một bệnh nhân trong 12 tháng từ khi bệnh nhân nhập viện và 

tham gia nghiên cứu. 

2.4. Cỡ mẫu của nghiên cứu 

 Chúng tôi tính cỡ mẫu cần thiết theo 3 mục tiêu nghiên cứu: 

2.4.1.1. Mục tiêu 1 

 Theo nghiên cứu của Nunez J (2020)[21] và Miñana G (2020)[78], chúng tôi 

xác định 14 biến số (tuổi, chỉ số khối cơ thể, tần số tim, huyết áp tâm thu, chỉ số sung 

huyết, phù chi dưới, NT-proBNP, độ lọc cầu thận ước đoán, natri huyết thanh, đường 

kính nhĩ trái, áp lực tâm thu động mạch phổi, phân suất tống máu thất trái, sự dịch 

chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu, hở van ba lá) trong mô hình hồi qui tuyến 

tính với CA125 là biến số phụ thuộc. Dựa vào công thức ước lượng cỡ mẫu với m 

biến số độc lập và 1 biến số phụ thuộc trong mô hình hồi qui tuyến tính đa biến[96]. 

Chúng tôi ước tính cỡ mẫu tối thiểu cho nghiên cứu là 118 bệnh nhân. 

n  > 104 + m 

  m: số yếu tố tiên đoán trong mô hình hồi qui tuyến tính = 14  

2.4.1.2. Mục tiêu 2 và mục tiêu 3 

 Cỡ mẫu cần thiết để xác định mối tương quan của CA125 hoặc kết hợp CA125 

với NT-proBNP với kết cục tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy 

tim. Đây là phân tích sống còn, chúng tôi dựa vào công thức ước lượng cỡ mẫu cho 

phân tích sống còn của Schoenfeld DA[97]. 

n = 
(Zα

2
 + Zβ)

2
(HR + 1)

2

(2 - p
1
 - p

2
)(HR - 1)

2
 

Trong đó:  

- ∝ = 0,01, Z = 2,576. ß = 0,05, Z = 1,645. 

- p1: tỉ lệ tử vong ở nhóm CA125 thấp, hoặc CA125 thấp và NT-proBNP thấp. 

- p2: tỉ lệ tử vong ở nhóm CA125 cao, hoặc CA125 cao và NT-proBNP cao. 
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 Mục tiêu 2: Theo số liệu từ nghiên cứu Lourenco P (2022)[92] tỉ lệ tử vong do 

mọi nguyên nhân trong vòng 1 năm là 31,8%. Trong nghiên cứu này, CA125 tại thời 

điểm nhập viện cao (CA125 ≥35 U/mL) tăng hơn hai lần nguy cơ tử vong trong 1 

năm so với nhóm CA125 thấp (HR: 2,25; KTC 95%: 1,30 đến 3,88; P = 0,004). Từ 

công thức HR=
ln (0,318)

ln (p2)
=2,25, chúng tôi tính p2 = 0,601. Với ∝ = 0,01, ß = 0,05 (Power 

= 0,95), cỡ mẫu là 112 bệnh nhân cho mỗi nhóm. Ước lượng cỡ mẫu cho nghiên cứu 

là 224 bệnh nhân. 

 Mục tiêu 3: Chúng tôi dựa vào số liệu từ nghiên cứu của Joon JY (2019)[24] 

với biến cố tử vong do mọi nguyên nhân, tỉ lệ tử vong ở nhóm có CA125 và NT-

proBNP thấp là 12,1% và nhóm có cả hai dấu ấn sinh học tăng là 45,7%. Chúng tôi 

tính HR=
ln (0,121)

ln (0,457)
=2,69, với ∝ = 0,01 và ß = 0,05 (Power = 0,95). Chúng tôi ước lượng 

cỡ mẫu cần thiết cho mỗi nhóm là 60 bệnh nhân. Tổng số mẫu cần thiết là 120 bệnh 

nhân. 

 Giả định bệnh nhân ngừng tham gia nghiên cứu 10%. Chúng tôi tính cỡ mẫu 

hiệu chỉnh[98]: n hiệu chỉnh =
n

1 - p
 , với p: tỉ lệ mất mẫu trong quá trình theo dõi. 

chúng tôi tính cỡ mẫu của toàn bộ nghiên cứu n = 249 bệnh nhân. 

2.5. Xác định các biến số độc lập và phụ thuộc 

 Biến số liên quan đến kết cục theo dõi 

Tiêu chí đánh giá chính: 

- Thời gian từ khi tham gia nghiên cứu đến khi xuất hiện biến cố đầu tiên bao gồm 

tử vong do tim mạch, tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim. 

Tiêu chí đánh giá phụ: 

- Thời gian từ khi tham gia nghiên cứu đến khi xuất hiện biến cố tử vong do tim 

mạch 

- Tỉ lệ tử vong do tim mạch 

- Tỉ lệ tử vong do mọi nguyên nhân 

- Tỉ lệ tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 
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Tử vong  

 Tử vong được xác định bằng cách liên hệ với bệnh nhân hoặc thân nhân qua số 

điện thoại, địa chỉ hoặc hồ sơ tử vong trong bệnh viện. Bệnh nhân được xem là tử 

vong khi có một trong các tiêu chuẩn sau: (1) bệnh nhân tử vong trong bệnh viện do 

bất kỳ nguyên nhân nào, hoặc (2) giấy chứng tử. Tử vong trong ngày đầu tiên nhập 

viện được gọi là tử vong ngày 0. Bệnh nhân còn tiếp tục điều trị được ghi nhận là còn 

sống. 

 Nguyên nhân tử vong được xác định theo hướng dẫn của Trường môn tim Hoa 

Kỳ (2014)[95] về định nghĩa biến cố trong các thử nghiệm lâm sàng, tử vong được 

xác định theo nhóm nguyên nhân:  

• Tử vong do tim mạch bao gồm tử vong do những nguyên nhân sau: nhồi máu 

cơ tim, đột tử do tim, suy tim, đột quỵ, thủ thuật liên quan tim mạch, phình động 

mạch chủ, chèn ép tim cấp, thuyên tắc phổi hoặc bệnh động mạch ngoại biên. 

• Tử vong không do tim mạch bao gồm tử vong do những nguyên nhân sau: hô 

hấp, suy thận, đường tiêu hóa, gan mật, tuyến tụy, nhiễm trùng, tự miễn, xuất 

huyết không liên quan tim mạch, thủ thuật hay phẫu thuật không liên quan tim 

mạch, chấn thương, tự tử, quá liều thuốc, thần kinh, ung thư. 

• Tử vong không xác định nguyên nhân: khi bệnh nhân tử vong không thể xác 

định được một trong hai nhóm nguyên nhân trên hoặc tử vong không xác định 

được nguyên nhân rõ ràng. 

Nhập viện do suy tim 

 Bệnh nhân nhập viện do triệu chứng nặng lên của suy tim gồm khó thở hoặc 

phù, thời gian nằm viện trên 24 giờ, và bệnh nhân phải điều trị với lợi tiểu, thuốc giãn 

mạch hoặc thuốc vận mạch đường tĩnh mạch.  

Thời gian đến khi xuất hiện biến cố 

 Mỗi bệnh nhân được theo dõi trong vòng 12 tháng từ khi bệnh nhân nhập viện, 

hoặc đến khi bệnh nhân tử vong hoặc tái nhập viện lần đầu do suy tim. 
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 Thời gian theo dõi được tính từ khi bệnh nhân nhập viện đến khi xuất hiện biến 

cố đầu tiên là tử vong hoặc tái nhập viện do suy tim. 

Mất dấu 

  Tất cả các hồ sơ của bệnh nhân khi tham gia nghiên cứu đều được yêu cầu ít 

nhất ba số điện thoại và địa chỉ thường trú. Bệnh nhân được xác định mất dấu trong 

quá trình theo dõi khi có tất cả các tiêu chuẩn sau: (1) chúng tôi không liên hệ được 

bằng số điện thoại 5 lần, (2) không liên hệ được bệnh nhân theo địa chỉ thường trú, 

và (3) không tìm được thông tin trên hệ thống quản lý dữ liệu y khoa của bệnh viện.  

 Biến số AHEAD 

 Thang điểm AHEAD được tính mỗi thành phần là một điểm bao gồm: A (atrial 

fibrillation, rung nhĩ), H (hemoglobin <130 g/L  đối với nam và  120 g/L với nữ), E 

(elderly, cao tuổi >70 tuổi), A (abnormal renal parameters, suy thận,  creatinin >130 

µmol/l ), và D (diabetes mellitus, đái tháo đường)[12].  

 AHEAD là biến số định tính gồm ba giá trị: (1) nguy cơ thấp, AHEAD = 0 đến 

1 điểm, (2) nguy cơ trung bình, AHEAD = 2 đến 3 điểm, (3) nguy cơ cao, AHEAD 

= 4 đến 5 điểm. 

 Biến số liên quan đến đặc điểm lâm sàng 

Tuổi:  là biến số định lượng, được tính tròn năm, tính từ thời điểm bệnh nhân tử vong, 

tái nhập viện lần đầu hoặc kết thúc nghiên cứu trừ cho năm sinh. 

Giới: là biến số định tính bao gồm hai giá trị nam hoặc nữ, được xác định theo chứng 

minh nhân dân.  

Chỉ số khối cơ thể: là biến định lượng. Chỉ số khối cơ thể được tính bằng công thức: 

cân nặng (kilogram)/ (chiều cao)2(m). Số liệu về cân nặng và chiều cao được lấy khi 

bệnh nhân nhập viện. 

Tần số tim: là biến số định lượng, được xác định bằng ống nghe tại thời điểm bệnh 

nhân nhập Khoa Nội tim mạch, đếm tần số tim trong một phút. 
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Huyết áp tâm thu và tâm trương: là biến số định lượng, được đo bằng tai nghe và 

máy đo huyết áp thủy ngân tại thời điểm bệnh nhân nhập viện. Mỗi bệnh nhân được 

đo 2 lần, giá trị huyết áp là trung bình của 2 lần đo.  

- Huyết áp tâm thu được xác định dựa vào tiếng Korotkoff thứ 1. 

- Huyết áp tâm trương được xác định khi mất tiếng Korotkoff. 

Phù chi dưới: là biến số định tính bao gồm bốn giá trị: không phù, phù mắt cá, phù 

dưới gối hoặc phù trên gối. Xác định bằng cách ấn lõm mắt cá chân, cẳng chân, hoặc 

đùi[99]. 

Khó thở khi nằm: là biến số định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có: bệnh nhân có một trong các điều kiện sau: (1) bệnh nhân khó thở khi nằm 

ngửa, (2) khó thở phải nằm đầu cao ≥2 – 3 gối hoặc ghế tựa để giảm khó thở[99]. 

- Không: nếu bệnh nhân không có các tiêu chuẩn trên. 

Tĩnh mạch cảnh nổi: là biến số định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có[99]: quan sát thấy tĩnh mạch cảnh nổi khi bệnh nhân nằm ngửa với tư thế đầu 

cao 450. 

- Không: không thấy triệu chứng. 

Chỉ số sung huyết: là biến số định lượng. Dựa vào 3 biến số khó thở khi nằm, phù 

chi dưới và tĩnh mạch cảnh nổi tư thế đầu cao 450. Khó thở khi nằm và tĩnh mạch 

cảnh nổi được tính 1 điểm. Tuy nhiên, phù chi dưới được tính theo mức độ nặng:  (1) 

không phù 0 điểm; (2) phù mắt cá chân 0,33 điểm; (3) phù dưới gối 0,66 điểm, (4) 

phù trên gối 1 điểm[21].  

 Biến số liên quan bệnh nền 

Tăng huyết áp: biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có: bệnh nhân được chẩn đoán tăng huyết áp theo Hội Tim Châu Âu (2018)[100] 

bao gồm  huyết áp tâm thu ≥140 mmHg và/hoặc huyết áp tâm trương  ≥90 mmHg 

tại ít nhất 2 lần đo; hoặc tăng huyết áp được chẩn đoán và điều trị với thuốc 

và/hoặc tiết chế. 

- Không: nếu bệnh nhân không có các tiêu chuẩn trên. 
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Đái tháo đường típ 2: biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có: bệnh nhân được chẩn đoán đái tháo đường theo tiêu chuẩn Hội Đái tháo đường 

Hoa Kỳ (2020)[101] bao gồm bệnh nhân có triệu chứng tăng glucose huyết (ăn 

nhiều, uống nhiều, tiểu nhiều, sụt cân) và ít nhất 1 trong các tiêu chuẩn sau: (1) 

glucose bất kì ≥200 mg/dl, (2) glucose đói ≥126 mg/dl, (3) glucose huyết sau 2 

giờ uống 75g glucose ≥200 mg/dl, (4) HbA1c ≥6,5%. Nếu bệnh nhân không có 

triệu chứng tăng đường huyết, các tiêu chuẩn trên cần được thực hiện lần 2. Hoặc 

được chẩn đoán đái tháo đường trước. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên 

Bệnh mạch vành: biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không  

- Có: nếu bệnh nhân có một trong các tiêu chuẩn sau khi chụp mạch vành xâm lấn: 

(1) hẹp ≥50% thân chung, (2) hẹp ≥70% động mạch vành khác, (3) phân suất dự 

trữ lưu lượng (fractional flow reserve, FFR) của mạch vành <0,80. Nếu bệnh nhân 

không chụp mạch vành xâm lấn, bệnh mạch vành được xác định khi có một trong 

các tiêu chuẩn sau: (1) nhồi máu cơ tim trước đây, với sóng Q bệnh lý và /hoặc 

khuyết xạ cố định, (2) tiền sử tái thông mạch vành , (3) chụp cắt lớp vi tính mạch 

vành hẹp có ý nghĩa hoặc dương nghiệm với phương pháp hình ảnh không xâm 

lấn [99]; hoặc được chẩn đoán trước đây. 

- Không: Không có các tiêu chuẩn trên. 

Bệnh van tim: là biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có: nếu bệnh nhân có bằng chứng của tổn thương van tim nguyên phát theo Hội 

Siêu âm tim Hoa Kỳ bao gồm một trong các tiêu chuẩn sau : (1) bệnh nhân có hở 

trung bình đến nặng van động mạch chủ, van hai lá hoặc van ba lá[102], (2) bệnh 

nhân có hẹp từ nhẹ đến nặng van hai lá, van động mạch chủ[103]; hoặc được chẩn 

đoán trước đây. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên. 

Rung nhĩ: biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 
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- Có: rung nhĩ được chẩn đoán theo tiêu chuẩn của Hội Tim Châu Âu (2020)[104]: 

điện tâm đồ 12 chuyển đạo hoặc một chuyển đạo trên điện tâm đồ ≥30 giây với 

đặc điểm  không có sóng P thay bằng sóng f lăn tăn, biên độ cao thấp khác nhau 

và khoảng R-R không đều; rung nhĩ kịch phát hoặc được chẩn đoán trước đây. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên. 

Đột quỵ thiếu máu: biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có: bệnh nhân chẩn đoán đột qụy thiếu máu trước đây, hoặc đột quỵ mới được 

chẩn đoán với một trong các tiêu chuẩn sau: (1) mất chức năng thần kinh do nhồi 

máu động mạch võng mạc, động mạch đốt sống và động mạch não; hoặc (2) nhồi 

máu não thầm lặng:  khi có bằng chứng hình ảnh học nhưng không có triệu chứng 

thần kinh[99]; hoặc được chẩn đoán trước đây. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên. 

Đột quỵ xuất huyết: biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có: bệnh nhân được chẩn đoán đột quỵ xuất huyết não trước đây, hoặc được chẩn 

đoán với mất chức năng thần kinh đột ngột do xuất huyết vào nhu mô não, não 

thất hoặc khoang dưới nhện nhưng không do chấn thương[99]; hoặc được chẩn 

đoán trước đây. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên. 

Hen phế quản: biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có: bệnh nhân được chẩn đoán theo hướng dẫn của  Sáng kiến toàn cầu về hen 

(2021)[105] bao gồm: triệu chứng cơ năng và thực thể của hen phế quản và có 

bằng chứng đáp ứng với thuốc giãn phế quản qua đo chức năng hô hấp; hoặc được 

chẩn đoán trước. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên. 

Bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính: biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không 

- Có: bệnh nhân  được chẩn đoán theo hướng dẫn của Chiến lược toàn cầu về bệnh 

phổi tắc nghẽn mãn tính (2021)[106] bao gồm: triệu chứng cơ năng và thực thể 
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của bệnh phổi tắc nghẽn mãn tính và có bằng chứng hội chứng tắc nghẽn qua đo 

chức năng hô hấp; hoặc được chẩn đoán bệnh phổi tắc nghẽn mãn tính trước. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên. 

Bệnh thận mạn: Biến định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không. Bệnh nhân được 

chẩn đoán bệnh thận mạn theo hướng dẫn Kidney Disease Improving Global 

Outcomes (KDIGO) (2012) với bất thường cấu trúc và chức năng thận kéo dài >3 

tháng. 

- Có: bệnh nhân có một trong các tiêu chuẩn sau kéo dài >3 tháng: (1) tiểu albumin 

(albumin niệu ≥30 mg/24 giờ, tỉ số albumin/creatinin niệu ≥30 mg/g), (2) cặn lắng 

nước tiểu bất thường, (3) bệnh lý ống thận gây rối loạn điện giải, (4) bệnh cấu trúc 

thận phát hiện bằng hình ảnh học, (4) tiền sử ghép thận, (5) độ lọc cầu thận ước 

đoán <60 ml/phút/1,73m2; hoặc được chẩn đoán trước đây. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên. 

 Biến số liên quan đến cận lâm sàng 

Hemoglobin: là biến số định lượng, tính bằng đơn vị (g/L). Hemoglobin được xét 

nghiệm trong vòng 48 giờ từ khi bệnh nhân nhập viện. 

Thiếu máu: là biến số định tính bao gồm hai giá trị: có hoặc không. Chẩn đoán thiếu 

máu theo tiêu chuẩn của Tổ chức Y tế Thế giới[107]. 

- Có: bệnh nhân có hemoglobin <130 g/L ở nam và <120 g/L ở nữ. 

- Không: không có các tiêu chuẩn trên. 

Creatinin huyết thanh: là biến định lượng, có đơn vị tính µmol/L. Creatinin huyết 

thanh được xét nghiệm trong vòng 48 giờ từ khi bệnh nhân nhập viện. 

Độ lọc cầu thận ước đoán: là biến định lượng, có đơn vị mL/phút/1,73m2 da. Độ lọc 

cầu thận ước đoán được xác định theo công thức CKD-EPI (2021)[108]. Công thức 

này được tính như sau:  

Độ lọc cầu thận ước đoán =142 x min (creatinin huyết thanh/kappa,1)alpha x 

max (creatinin huyết thanh/kappa, 1)-1,2 x 0,9938tuổi x yếu tố giới. 

Trong đó: 
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• Creatinin huyết thanh (mg/dL) 

• Min: tối thiểu là giá trị nhỏ nhất creatinin huyết thanh/kappa hoặc 1. 

• Max: tối đa là giá trị lớn nhất creatinin huyết thanh/kappa hoặc 1.  

• Đối với nữ, các giá trị sau sử dụng:  yếu tố giới = 1,012; alpha = - 0,241; kappa 

= 0,7. 

• Đối với nam, các giá trị sau sử dụng: yếu tố giới = 1; alpha = - 0,302; kappa = 

0,9. 

Natri huyết thanh: là biến định lượng, có đơn vị tính mmol/L. Natri huyết thanh 

được xét nghiệm trong 48 giờ từ khi bệnh nhân nhập viện. 

Kali huyết thanh: là biến định lượng, có đơn vị tính mmol/L. Kali huyết thanh được 

xét nghiệm trong 48 giờ từ khi bệnh nhân nhập viện. 

NT-proBNP: là biến định tính bao gồm hai giá trị: cao hoặc thấp dựa vào ngưỡng 

quyết định với tử vong do tim mạch, và tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập 

viện do suy tim. NT-proBNP được xét nghiệm trong 48 giờ từ khi bệnh nhân nhập 

viện. 

CA125: là biến định tính bao gồm hai giá trị: cao hoặc thấp dựa vào ngưỡng quyết 

định với tử vong do tim mạch, và tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do 

suy tim. CA125 được xét nghiệm tại hai thời điểm: (1) CA125 lần thứ nhất được xét 

nghiệm  trong vòng 48 giờ từ khi bệnh nhân nhập viện, và (2) CA125 lần thứ hai xét 

nghiệm sau nhập viện 30 ngày.  

 Biến số liên quan đến siêu âm tim 

 Siêu âm tim được thực hiện trong suốt quá trình nằm viện. Trong đó các biến 

số siêu âm tim được đưa vào phân tích bao gồm các biến số đánh giá tim trái: phân 

suất tống máu thất trái, đường kính nhĩ trái; và biến số đánh giá tim phải: áp lực tâm 

thu động mạch phổi và hở van ba lá.  

Phân suất tống máu thất trái: là biến định lượng, có đơn vị (%); và là biến định tính 

bao gồm ba giá trị: phân suất tống máu giảm, phân suất tống máu giảm nhẹ và phân 

suất tống máu bảo tồn. Phân loại này theo hướng dẫn của Hội Tim Châu Âu 
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(2021)[26]. Phân suất tống máu thất trái được sử dụng theo phương pháp đo hai bình 

diện (Biplane).  

- Cách đo thể tích thất trái: thể tích thất trái được đo bằng cách viền theo lớp nội 

mạc của buồng thất trái, ở mặt cắt bốn buồng từ mỏm vào thì tâm thu và tâm 

trương. Với mặt cắt hai buồng từ mỏm, đo theo phương pháp tương tự; từ đó, tính 

được phân suất tống máu thất trái của mỗi bình diện. 

- Cách tính phân suất tống máu thất trái:  

Phân suất tống máu thất trái (%) = (thể tích cuối tâm trương – thể tích cuối tâm 

thu) ÷ thể tích cuối tâm trương x 100 

- Phân suất tống máu thất trái theo phương pháp hai bình diện bằng trung bình phân 

suất tống máu của mặt cắt hai buồng và bốn buồng. 

Đường kính nhĩ trái: là biến số định lượng, có đơn vị (mm). Đường kính nhĩ trái đo 

ở mặt cắt cạnh ức trục dọc theo phương pháp two-dimensiona (hai mặt phẳng)[109]. 

Áp lực tâm thu động mạch phổi: là biến định lượng, có đơn vị (mmHg). Áp lực tâm 

thu động mạch phổi được ước lượng qua đo phổ hở qua van ba lá theo công thức 

sau[110]: 

 Áp lực tâm thu động mạch phổi = 4 x (peak TRV2) + áp lực tâm thu nhĩ phải 

Trong đó: 

- Peak TRV: vận tốc tối đa qua phổ hở van ba lá đo bằng doppler liên lục. 

- Áp lực nhĩ phải ước lượng theo đường kính tĩnh mạch chủ dưới và chỉ số xẹp tĩnh 

mạch chủ dưới (IVC collapsibility index) theo chu kỳ hô hấp (thì hít vào và thở 

ra); chỉ số này = (đường kính tĩnh mạch chủ dưới lớn nhất - đường kính tĩnh mạch 

chủ dưới nhỏ nhất) ÷ đường kính tĩnh mạch chủ dưới lớn nhất. Áp lực nhĩ phải 

được ước lượng theo những trường hợp sau[111]: 

• Áp lực tâm thu nhĩ phải = 3 mmHg: đường kính tĩnh mạch chủ dưới ≤2,1 cm và 

chỉ số xẹp tĩnh mạch chủ dưới >50%. 

• Áp lực tâm thu nhĩ phải = 8 mmHg: đường kính tĩnh mạch chủ dưới ≤2,1 cm và 

chỉ số xẹp tĩnh mạch chủ dưới <50% hoặc đường kính tĩnh mạch chủ dưới >2,1 
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cm và chỉ số xẹp tĩnh mạch chủ dưới >50%. 

• Áp lực tâm thu nhĩ phải = 15 mmHg: đường kính tĩnh mạch chủ dưới >2,1 cm 

và chỉ số xẹp tĩnh mạch chủ dưới <50%. 

Sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu: là biến số định lượng, được tính  

bằng đơn vị mm. Sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu được đo ở mặt cắt 

bốn buồng từ mỏm theo phương pháp M-mode [109]. 

Hở van ba lá: là biến số định tính bao gồm ba giá trị: hở nhẹ, hở trung bình, hở nặng. 

Xác định mức độ hở van ba lá theo Hội Siêu âm tim Hoa Kỳ [102]. 

 Biến số liên quan với điều trị suy tim 

Bảng 2.1 Biến số liên quan với điều trị suy tim 

Biến số Loại biến số Định nghĩa biến số 

 

Lợi tiểu quai 

đường uống 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng lợi tiểu quai như 

furosemide, torsemide, hoặc 

bumetanide. 

Lợi tiểu quai 

đường tĩnh 

mạch 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng lợi tiểu quai đường tĩnh 

mạch như furosemide. 

Lợi tiểu kháng 

aldosteron 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng lợi tiểu kháng aldosteron 

như spironolactone hoặc eplerenone. 

Chẹn beta Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng thuốc chẹn beta 

Ức chế men 

chuyển 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng thuốc ức chế men chuyển 

Ức chế thụ thể Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng thuốc ức chế thụ thể 

Ức chế thụ thể 

kép angiotensin 

neprilysin 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng sacubitril/valsartan 

Ức chế men 

chuyển/ức chế 

thụ thể/ức chế 

thụ thể kép 

angiotensin 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng thuốc ức chế men chuyển 

hoặc ức chế thụ thể hoặc 

sacubitril/valsartan 
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neprilysin 

Ức chế kênh 

đồng vận 

chuyển natri-

glucose2 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng thuốc ức chế kênh đồng 

vận chuyển natri-glucose2 như 

dapagliflozin hoặc empagliflozin 

Statin Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng statin như atorvastatin 

hoặc rosuvastatin 

Kháng tập tiểu 

cầu 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng thuốc kháng tập tiểu cầu 

như aspirin, clopidogrel, ticagrelor, 

hoặc prasugrel. 

Kháng đông Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng thuốc 

Có: sử dụng kháng đông đường uống 

thế hệ mới (rivaroxaban, apixaban, 

dabigatran, hoặc edoxaban), hoặc 

kháng vitamin K (warfarin hoặc 

acenocoumarol) 

Thuốc vận 

mạch 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng  

Có: sử dụng một trong các thuốc vận 

mạch sau: milrinone, dobutamine, 

norepinephrine, epinephrine, 

dopamine. 

Thuốc giãn 

mạch 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng  

Có: sử dụng một trong các thuốc giãn 

mạch sau:  nitroglycerin, 

nitroprusside, hoặc nesiritide. 

Truyền máu Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng  

Có: truyền một trong các chế phẩm 

máu như khối hồng cầu, khối tiểu cầu, 

hoặc huyết tương tươi đông lạnh. 

Thay thế thận Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng  

Có: sử dụng phương pháp lọc máu 

liên tục hoặc ngắt quãng. 

Thông khí cơ 

học 

Định tính, hai giá trị: 

có hoặc không 

Không: không sử dụng  

Có: sử dụng thông khí cơ học như thở 

máy xâm lấn hoặc không xâm lấn. 
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2.6. Phương pháp và công cụ đo lường, thu thập số liệu 

 CA125 huyết thanh 

- Thời điểm lấy mẫu: CA125 được xét nghiệm hai lần: (1) lần 1 trong vòng 48 giờ 

sau khi bệnh nhân nhập viện, (2) lần thứ hai sau khi bệnh nhân nhập viện 30 ngày. 

- Cách lấy mẫu: lấy 3ml máu tĩnh mạch cho vào trong ống nghiệm sau đó chuyển 

xuống phòng xét nghiệm. 

- Phương pháp xét nghiệm: CA125 huyết thanh sử dụng xét nghiệm Elecsys  

CA125 II, sử dụng phương pháp điện hóa phát quang. Phương pháp này sử dụng 

kháng thể đơn dòng M11 và OC 125 được cung  cấp  bởi  công  ty  Fujirebio  

Diagnostics  cho  máy  xét  nghiệm  miễn  dịch Cobas e 801. 

- Xét nghiệm CA125 có độ lập lại với cùng một bệnh nhân (intra-assay) là 1,1% –

2,7%, độ chính xác trung gian giữa các bệnh nhân (inter-assay) là 1,9% – 3,4%, 

và giá trị phân tích là 0,6 – 5.000 U/mL[112]. CA125 có giá trị bình thường là < 

35 U/mL, giá trị này được tham chiếu từ phụ nữ mãn kinh khỏe[113]. 

- Giá trị ngoại vi của CA125 khi nồng độ CA125 >1000 U/mL. 

- Kiểm chuẩn xét nghiệm: (1) nội kiểm tra chất lượng mỗi ngày, (2) ngoại kiểm tra 

chất lượng bởi Trung tâm kiểm chuẩn xét  nghiệm Thành phố Hồ Chí Minh  một 

tháng/ lần. Mẫu kiểm chuẩn đạt chất lượng.   

- Nơi thực hiện xét nghiệm: Khoa Sinh hóa huyết học Bệnh viện Nhân dân Gia 

Định 

 NT-proBNP huyết thanh 

- Thời điểm lấy mẫu: trong vòng 48 giờ sau khi bệnh nhân nhập viện 

- Cách lấy mẫu: lấy 3ml máu tĩnh mạch cho vào trong ống nghiệm sau đó chuyển 

xuống phòng xét nghiệm. 

- Phương pháp xét nghiệm: NT-proBNP huyết thanh sử dụng xét nghiệm Elecsys 

proBNP II, với phương pháp xét nghiệm miễn dịch điện hóa phát quang  trên cùng 

hệ thống  máy Cobas e 801. 
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- Xét nghiệm NT-proBNP có độ lập lại ở cùng bệnh nhân  là 1,3% – 10,3% và độ 

chính xác trung gian giữa các bệnh nhân  là 2,0% – 12,6%, và giá trị phân tích là 

5 – 35.000 pg/mL[114]. 

- Kiểm chuẩn xét nghiệm: (1) nội kiểm tra chất lượng mỗi ngày, (2) ngoại kiểm tra 

chất lượng bởi Trung tâm kiểm chuẩn xét  nghiệm Thành phố Hồ Chí Minh   một 

tháng/ lần. Mẫu kiểm chuẩn đạt chất lượng.   

- Nơi thực hiện xét nghiệm: Khoa Sinh hóa huyết học Bệnh viện Nhân dân Gia 

Định   

 Siêu âm tim 

 Siêu âm tim được thực hiện trên máy siêu âm Affiniti 50 của hãng Philips. Bác 

sĩ Khoa Nội tim mạch thực hiện siêu âm tim theo hướng dẫn của Hội Siêu âm tim 

Hoa Kỳ (2019)[109]. Các thông số siêu âm tim đưa vào phân tích bao gồm: phân suất 

tống máu thất trái, đường kính cuối tâm trương thất trái, đường kính nhĩ trái, áp lực 

tâm thu động mạch phổi, sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu và hở van 

ba lá. 

 Công cụ đo lường khác 

Huyết áp 

 Huyết áp được đo bằng huyết áp thủy ngân. 

Máy sinh hóa và huyết học 

 Máy phân tích sinh hoá tự động (AU5800, Siemens Atellica) và máy phân tích 

huyết học tự động (Adia 2120i, Beckman Coulter DxH900) thực hiện xét nghiệm 

huyết học và sinh hóa cơ bản. Trong đó các biến số đưa vào phân tích bao gồm: 

hemoglobin, creatinin, natri huyết thanh và kali huyết thanh. 

 Thu thập số liệu 

2.6.5.1. Kỹ thuật chọn mẫu 

 Chúng tôi chọn mẫu liên tục đến khi đạt được cỡ mẫu tối thiểu của nghiên cứu. 
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2.6.5.2. Công cụ thu thập số liệu 

 Chúng tôi thu thập số liệu thông qua bảng thu thập số liệu (Phụ lục 1). Bảng thu 

thập số liệu gồm các biến số liên quan đến nhân trắc, tiền sử bệnh, lâm sàng, sinh 

hóa, siêu âm tim, điều trị suy tim, kết cục tử vong và tái nhập viện lần đầu do suy tim. 

2.6.5.3. Các bước tiến hành 

 Tất cả bệnh nhân nhập viện đủ tiêu chuẩn chẩn đoán suy tim cấp, thỏa tiêu chuẩn 

nhận vào và không có tiêu chuẩn loại trừ được mời tham gia vào nghiên cứu. Trong 

nghiên cứu này, chúng tôi loại trừ bệnh lý ung thư thông qua: tiền sử, bệnh sử, khám 

lâm sàng và các phương tiện hình ảnh học thích hợp.  

 Bệnh nhân đồng ý tham gia nghiên cứu được ký tên vào bảng chấp thuận tham 

gia nghiên cứu (Phụ lục 2). Bệnh nhân có rối loạn tri giác thỏa thuận đồng ý tham gia 

nghiên cứu được thực hiện bởi thân nhân hoặc người đại diện. Nội dung thỏa thuận 

đồng ý tham gia nghiên cứu bao gồm: thông báo về mục đích, lợi ích và tác hại khi 

tham gia nghiên cứu. 

 Sau khi đồng thuận, nghiên cứu viên tiến hành thu thập các số liệu theo bệnh án 

nghiên cứu bao gồm: nhân trắc học, tiền sử, khám lâm sàng, sinh hóa huyết học 

(hemoglobin, creatinin, natri huyết thanh, kali huyết thanh, CA125 và NT-proBNP) 

trong 48 giờ sau nhập viện, điện tim,  siêu âm tim, điều trị suy tim nội viện và tại thời 

điểm xuất viện. Bệnh nhân được xét nghiệm CA125 lần hai sau nhập viện 30 ngày.  

 Chúng tôi theo dõi mỗi bệnh nhân 12 tháng từ khi bệnh nhân nhập viện. Bệnh 

nhân được khám trực tiếp tại phòng khám tim mạch của Bệnh viện Nhân dân Gia 

Định. Nếu bệnh nhân không thể tái khám trực tiếp hoặc bệnh nhân tái khám ở bệnh 

viện khác, chúng tôi phỏng vấn qua điện thoại. Bệnh nhân được hẹn tái khám mỗi 

tháng một lần. Mỗi lần tái khám, nghiên cứu viên đánh giá triệu chứng suy tim, thuốc 

điều trị, và kết cục tử vong hoặc tái nhập viện do suy tim. Bệnh nhân được xác định 

kết thúc nghiên cứu khi bệnh nhân  xuất hiện biến cố đầu tiên như tử vong hoặc tái 

nhập viện do suy tim, hoặc bệnh nhân theo dõi đủ 12 tháng. 
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 Nghiên cứu của chúng tôi không can thiệp vào quá trình điều trị của bệnh nhân. 

Bệnh nhân được điều trị theo hướng dẫn điều trị suy tim mạn của Bộ Y tế 2020 (Phụ 

lục 3) và hướng dẫn điều trị suy tim cấp và mạn của Hội Tim Châu Âu 2021[26]. Đa 

số bệnh nhân được điều trị với bác sĩ tim mạch của bệnh viện; trong đó, nghiên cứu 

viên cũng là người trực tiếp tham gia điều trị bệnh nhân.  

2.6.5.4. Khắc phục sai lệch trong nghiên cứu 

Sai lệch trong chọn mẫu (selection bias):  

- Bệnh nhân được đánh giá các tiêu chí nhận vào và các tiêu chí loại ra khỏi nghiên 

cứu nhằm đảm bảo dân số chọn mẫu đại diện cho dân số mục tiêu. Các tiêu chuẩn 

chẩn đoán được đánh giá bởi nghiên cứu viên chính. 

- Nghiên cứu hạn chế mất mẫu trong giai đoạn theo dõi bệnh nhân bằng những 

phương pháp sau: (1) bệnh nhân được giải thích về lợi ích và kế hoạch theo dõi 

trong suốt quá trình tham gia nghiên cứu, (2) mỗi bệnh nhân có lịch tái khám cụ 

thể và đa phương thức tiếp cận như: ít nhất ba số điện thoại, liên hệ với bệnh nhân 

qua zalo, hoặc địa chỉ thường trú. 

Sai lệch thông tin (information bias): 

- Tất cả biến số đưa vào nghiên cứu được định nghĩa rõ ràng, bệnh nhân có lịch 

theo dõi cụ thể. Đánh giá kết cục của suy tim được xác định bởi nghiên cứu viên 

chính. 

- Các giá trị ngoại vi của xét nghiệm CA125 được kiểm tra lại lần hai, khi CA125 

>1000 U/mL. 

- Xét nghiệm được thực hiện tại Khoa Sinh hóa huyết học Bệnh viện Nhân dân Gia 

Định được cấp chứng nhận ISO 15189 năm 2012 

- Siêu âm tim: bác sĩ tim mạch có trên ba năm kinh nghiệm thực hiện siêu âm tim 

theo hướng dẫn của Hội Siêu âm tim Hoa Kỳ 2019. Phân suất tống máu thất trái 

được đo bằng phương pháp Simpson hai bình diện, trong đó khác biệt mỗi bình 

diện dưới 10% và kết quả sau cùng là trung bình của mỗi bình diện. 

Sai lệch do yếu tố nhiễu (confounding bias): 
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- Để khắc phục các yếu tố nhiễu ảnh hưởng đến kết quả, chúng tôi loại khỏi nghiên 

cứu những trường hợp ảnh hưởng đến kết cục bệnh nhân không do suy tim: hội 

chứng vành cấp, bệnh thận mạn giai đoạn cuối và xơ gan Child-Pugh C, bệnh 

nhân có kỳ vọng sống <1 năm. Ngoài ra, chúng tôi cũng loại trừ những trường 

hợp tăng CA125 không do suy tim như ung thư, phụ nữ mang thai, và viêm vùng 

chậu. 

2.7. Qui trình nghiên cứu 

 Qui trình nghiên cứu được trình bày trong lưu đồ 2.1 

 

Lưu đồ 2.1 Tóm tắt qui trình nghiên cứu 
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(a) Triệu chứng liên quan đến quá tải dịch và giảm tưới máu[94]: (1) triệu chứng cơ 

năng: khó thở, ho, khò khè, phù chân, báng bụng, thay đổi tri giác, chóng mặt; (2) 

triệu chứng thực thể: ran ở phổi, tràn dịch màng phổi, phù ngoại biên, báng bụng, 

tăng cân, tĩnh mạch cảnh nổi, phản hồi gan tĩnh mạch cảnh dương tính, tiếng ngựa 

phi T3, lạnh chi, da tái nhợt. 

(b) X-quang ngực: tái phân bố tuần hoàn phổi, phù mô kẽ, phù phế nang, tràn dịch 

màng phổi và bóng tim to[85]. 

(c) Tăng NT-proBNP, với NT-proBNP > 2.000 pg/ml[21,95]. 

(d) Các yếu tố liên quan với CA125: tuổi, chỉ số khối cơ thể, tần số tim, huyết áp tâm 

thu,  chỉ số sung huyết, phù chi dưới, natri huyết thanh, NT-proBNP, độ lọc cầu thận 

ước đoán, đường kính nhĩ trái, áp lực tâm thu động mạch phổi, phân suất tống máu 

thất trái, sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu, hở van ba lá. 

(e) Mô hình AHEAD bao gồm: rung nhĩ, thiếu máu (hemoglobin <130 g/L đối với 

nam và <120 g/L với nữ), lớn tuổi (tuổi > 70), suy thận (creatinin >130 μmol/L) và 

đái tháo đường. 

2.8. Phương pháp phân tích dữ liệu 

 Lưu trữ dữ liệu và quản lý dữ liệu 

Lưu trữ dữ liệu 

 Tất cả hồ sơ bệnh án gốc của bệnh nhân tham gia vào nghiên cứu được lưu giữ 

tại phòng lưu trữ hồ sơ của Bệnh viện Nhân dân Gia Định. Các hồ sơ được lưu trữ 

cần thiết cho việc đối chiếu dữ liệu, kiểm tra so với bệnh án nghiên cứu. 

 Dữ liệu nghiên cứu được mã hóa lưu trên máy tính cá nhân của nghiên cứu viên 

chính và sao lưu dữ liệu bằng đám mây điện toán, đảm bảo dữ liệu an toàn và bảo 

mật. 

Quản lý dữ liệu và nhập liệu 

 Dữ liệu nghiên cứu được thu thập theo mẫu nghiên cứu. Từ khi bệnh nhân nhập 

viện và theo dõi 12 tháng. Trong quá trình theo dõi, nếu bệnh nhân xảy ra biến cố 

nghiên cứu viên chính sẽ ghi nhận ngày tháng năm bệnh nhân xảy ra biến cố và nhập 
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liệu vào bảng thu thập số liệu. Ngoài ra, giá trị ngoại vi và dữ liệu khuyết sẽ được 

nghiên cứu viên kiểm tra lần hai từ hồ sơ gốc và dữ liệu của phòng xét nghiệm để 

đảm bảo đúng kết quả. 

  Sau khi hoàn tất các biến số theo bảng thu thập số liệu, dữ liệu sẽ được nhập 

bằng phần mềm EpiData 3.1. Tất cả các biến số của dữ liệu được kiểm tra lần hai sau 

khi nhập liệu nhằm tránh sai sót sau khi nhập liệu. 

 Phân tích dữ liệu  

      Chúng tôi sử dụng phép kiểm phù hợp cho phân tích mô tả của các biến số 

định lượng và định tính. Biến số định lượng được kiểm định phân phối bình thường 

bằng phép kiểm Shapiro-Wilk. Sự khác biệt giữa các biến số định lượng được kiểm 

định bằng phép kiểm t-test cho các biến số có phân phối bình thường, hoặc kiểm định 

Wilcoxon cho các biến số không có phân phối bình thường. Đối với biến số định tính, 

sự khác biệt về tỷ lệ giữa hai nhóm được sử dụng bằng kiểm định ki bình phương và  

phép kiểm chính xác Fisher (nếu tần số trong ô nhỏ hơn 5). 

Mục tiêu 1: Xác định các yếu tố liên quan với CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp 

Bảng 2.2 Ý nghĩa hệ số tương quan (r) 

Hệ số tương quan (r) Ý nghĩa 

0,00 – 0,10  Tương quan rất yếu 

0,10 – 0,39  Tương quan yếu 

0,40 – 0,69  Tương quan trung bình 

0,70 – 0,89  Tương quan mạnh 

0,70 – 0,89 Tương quan rất mạnh 

 

“Nguồn: Schober P, 2018”[115] 

 Xác định tương quan giữa CA125 và các biến số liên tục bằng hệ số tương quan 

Pearson, nếu các biến số phân tích tương quan không tuân theo phân phối chuẩn 

chúng tôi sử dụng hệ số tương quan Spearman. Hệ số tương quan có giá trị từ -1 đến 

+ 1, trong đó giá trị bằng 0 khi không có tương quan, giá trị âm biểu hiện tương quan 
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nghịch và giá trị dương biểu hiện tương quan thuận. Xác định mức độ tương quan 

(Bảng 2.2)[115]. 

 Xác định các yếu tố liên quan với CA125 bằng phân tích các yếu tố dự báo sự 

thay đổi CA125 trong mô hình hồi qui tuyến tính đa biến, trong đó CA125 là biến số 

phụ thuộc. Các biến trong mô hình  hồi qui tuyến tính bao gồm: tuổi (trên 1 năm), chỉ 

số khối cơ thể (trên 1 kg/m 2), tần số tim (trên 1 nhịp/ phút), huyết áp tâm thu (trên 1 

mmHg),  chỉ số sung huyết (0,1,2 và 3), phù chi dưới (không phù, mắt cá, dưới gối,  

trên gối), natri huyết thanh (trên 1 mmol/l), NT-proBNP (trên 1 pg/ml), độ lọc cầu 

thận ước đoán ( trên 1 mL/phút/1,73 m2), đường kính nhĩ trái (trên 1 mm), áp lực tâm 

thu động mạch phổi (trên 1 mmHg), phân suất tống máu thất trái (trên 1 một đơn vị 

%), sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu (trên 1mm), hở van ba lá (nhẹ, 

trung bình, nặng). Xác định mối liên quan giữa CA125 và các yếu tố trên bệnh nhân 

suy tim cấp thông qua hệ số xác định bội (R2) trong mô hình hồi qui tuyến tính. Trong 

đó R2 có giá trị từ 0 đến 1, giá trị R2 càng cao thì mối quan hệ giữa hai biến số càng 

chặt chẽ. 

Mục tiêu 2: Đánh giá CA125 và động học của CA125 trong tiên đoán tử vong và 

tái nhập viện ở bệnh nhân suy tim cấp trong 12 tháng 

 CA125 được phân tích như biến phân nhóm (cao hoặc thấp); NT-proBNP được 

phân tích như biến số phân nhóm (cao hoặc thấp) trong tất cả các phân tích. Vẽ đường 

cong Receiver Operating Characteristic (ROC) và đánh giá khả năng phân định kết 

cục của hai dấu ấn sinh học này thông qua AUC, trong đó chỉ số AUC được đánh giá 

theo thang đo (Bảng 2.3)[116]. Sử dụng chỉ số Youden xác định ngưỡng quyết định 

tối ưu của CA125 và NT-proBNP liên quan với hai biến cố (tử vong do tim mạch, tử 

vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim) 
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Bảng 2.3 Ý nghĩa của diện tích dưới đường cong  

The area under the curve (AUC) Ý nghĩa 

0,9 ≤ AUC Rất tốt 

0,8 ≤ AUC < 0,9 Tốt 

0,7 ≤ AUC < 0,8 Trung bình 

0,6 ≤ AUC < 0,7 Không tốt 

0,5 ≤ AUC < 0,6 Không có giá trị 

 

 “Nguồn: Nahm FS, 2022”[116] 

Xác định giá trị của CA125 trong tiên lượng tử vong và tái nhập viện ở bệnh 

nhân suy tim cấp 

 Xác định giá trị tiên lượng của CA125 với tử vong do tim mạch, tử vong do mọi 

nguyên nhân  hoặc tái nhập viện do suy tim ở bệnh nhân suy tim cấp qua 2 bước:  

- Vẽ đường biểu diễn sống còn Kaplan-Meier theo 2 nhóm CA125, kiểm định log-

rank. 

- Đánh giá liên quan CA125 và kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp qua phân tích 

hồi qui Cox đơn biến và đa biến. Đối với phân tích Cox đơn biến, chúng tôi  phân 

tích CA125 theo phân nhóm, dựa vào ngưỡng quyết định CA125 theo kết cục tử 

vong do tim mạch, tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, 

chúng tôi chia CA125 thành 2 nhóm (cao hoặc thấp). Đối với phân tích đa biến, 

chúng tôi hiệu chỉnh các yếu tố liên quan CA125 với kết cục trên bệnh nhân suy 

tim cấp. Trong đó, chúng tôi chọn các biến số có sự khác nhau giữa  nhóm có biến 

cố và nhóm không biến cố trong phân tích đơn biến (giá trị P < 0,05).  

Xác định giá trị động học của CA125 trong tiên lượng tử vong và tái nhập viện 

ở bệnh nhân suy tim cấp  

 Chúng tôi xác định động học của CA125 thông qua sự thay đổi tương đối của 

CA125 với công thức: 
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(CA125 nhập viện −  CA125 sau nhập viện 30 ngày)x 100

CA125 nhập viện
 (%) 

 Chúng tôi chia bệnh nhân thành bốn nhóm: nhóm CA125 không giảm, CA125 

giảm <35%, 35% ≤ CA125 giảm <70% và CA125 giảm ≥70%. 

 Chúng tôi xác định ngưỡng thay đổi CA125 với tử vong do tim mạch, tử vong 

do mọi nguyên nhân  hoặc tái nhập viện do suy tim ở bệnh nhân suy tim cấp qua 2 

bước:  

- Vẽ đường biểu diễn sống còn Kaplan-Meier với bốn nhóm theo sự thay đổi 

CA125, kiểm định log-rank. 

- Xác định sự thay đổi CA125 liên quan với kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp qua 

phân tích hồi qui Cox đơn biến và đa biến. Đối với phân tích Cox đơn biến, chúng 

tôi  phân tích thay đổi CA125 theo bốn nhóm, với nhóm CA125 không giảm là 

nhóm tham chiếu. Sau đó, chúng tôi hiệu chỉnh trong phân tích Cox đa biến. 

Mục tiêu 3: Phân tích giá trị của CA125 kết hợp với NT-proBNP và mô hình 

AHEAD trong tiên đoán tử vong và tái nhập viện ở bệnh nhân suy tim cấp trong 

12 tháng 

Kết hợp CA125 và NT-proBNP trong tiên lượng kết cục trên bệnh nhân suy tim 

cấp 

 Chúng tôi phân nhóm bệnh nhân theo NT-proBNP và CA125 tại thời điểm nhập 

viện, chọn ngưỡng quyết định của hai dấu ấn này theo hai biến cố (tử vong do tim 

mạch, tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim). Chúng tôi  chia 

thành 4 nhóm theo CA125 và NT-proBNP (nhóm 1: CA125 và NT-proBNP thấp; 

nhóm 2: NT-proBNP cao và CA125 thấp; nhóm 3: NT-proBNP thấp và CA125 cao; 

và nhóm 4: CA125 và NT-proBNP cao).  

 Xác định giá trị tiên lượng kết hợp CA125 và NT-proBNP  qua hai bước:  

- Vẽ đường biểu diễn sống còn Kaplan-Meier và kiểm định long-rank thực hiện cho 

4 nhóm: nhóm 1, nhóm 2, nhóm 3 và nhóm 4. 

- Xác định sự liên quan của bốn nhóm này với kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp 

từ phân tích hồi qui Cox đơn biến và đa biến. Trong phân tích hồi qui Cox đơn 
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biến, chúng tôi sử dụng nhóm tham chiếu là nhóm 1 (CA125 và NT-proBNP thấp).  

Sau đó, chúng tôi hiệu chỉnh sự liên quan này trong mô hình Cox đa biến. 

Kết hợp CA125 vào mô hình AHEAD trong tiên lượng kết cục trên bệnh nhân 

suy tim cấp 

 Xác định liên quan của mô hình AHEAD với kết cục trên bệnh nhân suy tim 

cấp. Chúng tôi mã hóa mô hình AHEAD với mỗi biến tiên lượng là 1 điểm bao gồm 

rung nhĩ, thiếu máu (hemoglobin <130 g/L đối với nam và <120 g/L với nữ), lớn tuổi 

(tuổi > 70), suy thận (creatinin >130 μmol/L) và đái tháo đường. Chúng tôi chia bệnh 

nhân thành ba nhóm theo mô hình AHEAD: AHEAD 0 – 1 điểm, AHEAD 2 – 3 

điểm, AHEAD 4 – 5 điểm. Chúng tôi xác định sự liên quan này qua hai bước: 

-  Vẽ đường biểu diễn sống còn Kaplan-Meier và kiểm định long-rank thực hiện 

cho 3 nhóm 

- Xác định sự liên quan ba nhóm này với biến cố từ phân tích hồi qui Cox đơn biến 

và đa biến. Trong mô hình Cox đơn biến, chúng tôi lấy nhóm AHEAD 0 – 1 điểm 

là nhóm tham chiếu, so sánh với nhóm AHEAD 2 – 3 điểm, AHEAD 4 – 5 điểm. 

Sau đó, chúng tôi hiệu chỉnh sự liên quan này với CA125 trong mô hình Cox đa 

biến. 

 Xác định khả năng phân định của CA125 khi thêm vào mô hình AHEAD trong 

tiên lượng biến cố trên bệnh nhân suy tim cấp qua các bước sau: 

- Chúng tôi xác định khả năng phân định của mô hình AHEAD, CA125 và AHEAD 

+ CA125 thông qua đường cong ROC và xác định AUC của mỗi mô hình, kiểm 

định sự khác biệt về khả năng phân định bằng phép kiểm Delong. 

- Chúng tôi xác định cải thiện phân định của mô hình AHEAD + CA125 so với 

AHEAD qua ba chỉ số thống kê: delta thống kê C, chỉ số cải thiện khả năng phân 

định (IDI), chỉ số cải thiện khả năng tái phân nhóm (NRI) theo phương pháp của 

Uno trong Package “survIDINRI”[117,118]. 

     Tất cả các phân tích được thực hiện bằng phần mềm R, phiên bản 3.6.2. Các phân 

tích được cho là có ý nghĩa thống kê khi trị số P < 0,05. 
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2.9. Đạo đức trong nghiên cứu 

 Nghiên cứu được thực hiện theo các nguyên tắc về y đức của tuyên bố 

Helsinki[119]. Đề cương và quy trình nghiên cứu đã được sự chấp thuận của Hội 

đồng Đạo đức nghiên cứu Y sinh học của  Đại học Y Dược Thành phố Hồ Chí Minh 

(21598-DHYD, Phụ lục 4) và Bệnh viện Nhân dân Gia Định (08/NDGĐ-HĐĐĐ). 

 Tất cả các dữ liệu y khoa của bệnh nhân và giấy đồng ý tham gia nghiên cứu 

đều được bảo mật. Chỉ các cá nhân sau có thẩm quyền xem các thông tin về người 

bệnh: (1) nghiên cứu viên chính, (2) thành viên đoàn kiểm tra của  Đại học Y Dược 

Thành phố Hồ Chí Minh và Bệnh viện Nhân dân Gia Định.  

 Bệnh nhân hoặc thân nhân hoặc người đại diện phải được xem toàn bộ nội dung 

bản đồng ý tham gia nghiên cứu và được quyền biết tất cả nguy cơ khi tham gia 

nghiên cứu. Bệnh nhân có thể ngừng tham gia nghiên cứu nếu không đồng ý tham 

gia. 

 Bệnh nhân tham gia nghiên cứu vẫn được điều trị, theo dõi theo phác đồ của 

bệnh viện. Toàn bộ chí phí xét nghiệm CA125 là do nghiên cứu viên trả.  

 Hội đồng đạo đức Bệnh viện Nhân dân Gia Định và Hội đồng  Đạo đức nghiên 

cứu Y sinh học của  Đại học  Y Dược  Thành phố  Hồ Chí Minh có quyền dừng 

nghiên cứu, nếu xét thấy có bằng chứng của lợi ích hoặc tác hại đến bệnh nhân. 
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CHƯƠNG 3. KẾT QUẢ  

 

Lưu đồ 3.1 Dân số nghiên cứu. BN: bệnh nhân. (*) CA125 >1000 U/mL. 

 Nghiên cứu đoàn hệ tiến cứu tại Khoa Nội tim mạch Bệnh viện Nhân dân Gia 

Định. Bắt đầu lấy mẫu từ ngày 14/2/2022 và kết thúc lấy mẫu 27/11/2022, sau đó 

bệnh nhân tiếp tục được theo dõi đến ngày kết thúc nghiên cứu 30/11/2023. Có 324 

bệnh nhân suy tim cấp đủ tiêu chuẩn nghiên cứu, trong đó có 6 bệnh nhân khuyết dữ 

liệu siêu âm tim và xét nghiệm, 2 bệnh nhân có giá trị ngoại vi của CA125. Phân tích 

sau cùng có 316 bệnh nhân. Theo dõi kết cục trong  12 tháng từ thời điểm nhập viện, 

có 38 bệnh nhân tử vong do tim mạch, có 81 bệnh nhân tử vong do mọi nguyên nhân 
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và 145 bệnh nhân tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện lần đầu do suy tim 

(Lưu đồ 3.1).  

3.1. Khảo sát nồng độ CA125 và xác định các yếu tố liên quan với CA125 ở bệnh 

nhân suy tim cấp 

 Đặc điểm của quần thể nghiên cứu 

3.1.1.1. Đặc điểm lâm sàng của bệnh nhân suy tim cấp  

Bảng 3.1  Đặc điểm lâm sàng của bệnh nhân suy tim cấp phân nhóm theo  

không biến cố và có biến cố tử vong hoặc tái nhập viện 

Biến số Tất cả 

n = 316 

Không biến 

cố 

n = 171 

Tử vong 

hoặc tái 

nhập viện  

n = 145 

Trị số P  

Nhân trắc học 

 

    

Tuổi, trung bình (độ lệch 

chuẩn), năm 

66,6 ± 14,8 64,7 ± 14,7 68,8 ± 14,7 0,013a 

Nữ, n (%) 164  

(51,9) 

87  

(50,9) 

77  

(53,1) 

0,693c 

Lâm sàng 

 

    

Tần số tim, trung bình (độ 

lệch chuẩn), nhịp trên 

phút 

96,6 ± 23,3 96,2 ± 23,6 

 

97,1 ± 22,9 0,746a 

Huyết áp tâm thu, trung 

bình (độ lệch chuẩn),  

mmHg 

132,1 ± 27,3 133,6 ± 

25,2 

130,4 ± 29,6 0,311a 

Huyết áp tâm trương, 

trung bình (độ lệch 

chuẩn), mmHg 

78,0 ± 14,6  78,5 ± 12,2 77,5 ± 17,1 

 

0,567a 

Chỉ số khối cơ thể, kg/m2   

 

22,5 ± 4,3 23,2 ± 4,4  21,7 ± 4.1 0,002a 

Ran trên 1/3 phổi (có),  

n (%) 

29 (9,2) 8 (4,7) 21 (14,5) 0,003c 

Gan to (có),  

n (%) 

 

179 (56,6) 92 (53,8) 87 (60,0) 0,268c 



65 

Chỉ số sung huyết 

 

    

Chỉ số sung huyết, trung 

vị (tứ phân vị), điểm 

1,33 

(0,33 – 2,33) 

 

1,33 

(0,33 – 2,0) 

1,67 

(1,00 – 2,33) 

0,004b 

Khó thở khi nằm (có), n 

(%) 

 

168 (53,2) 74 (43,3) 94 (64,8) <0,001c 

Tĩnh mạch cảnh nổi (có),  

n (%) 

185 (58,5) 94 (54,9) 91 (62,8) 0,161c 

Phù chi dưới (có), n (%) 

Không phù 

Mắt cá 

Dưới gối 

Trên gối 

 

 

122 (38,6) 

123 (38,9) 

46 (14,6) 

25 (7,9) 

 

70 (40,9) 

67 (39,2) 

21 (12,3) 

13 (7,6) 

 

52 (35,9) 

56 (38,6) 

25 (17,2) 

12 (8,3) 

0,593c 

Bệnh nền 

 

    

Tăng huyết áp (có),  

n (%) 

230  

(72,8) 

126  

(73,7) 

104  

(71,7) 

0,697c 

Đái tháo đường (có),  

n(%) 

125  

(39,6) 

61  

(35,7) 

64 

(44,1) 

0,125c 

Bệnh mạch vành (có),  

n (%) 

127  

(40,2) 

63  

(36,8) 

64  

(44,1) 

0,188c 

Bệnh van tim (có),  

n (%) 

50  

(15,8) 

29 

(16,9) 

21 

(14,5) 

0,548c 

Rung nhĩ (có),  

n (%) 

107  

(33,9) 

51  

(29,8) 

56  

(38,6) 

0,099c 

Đột quỵ xuất huyết/thiếu 

máu (có), n (%) 

31  

(9,8) 

15  

(8,8) 

16  

(11,0) 

0,500c 

Bệnh phổi tắc nghẽn mạn/ 

hen phế quản (có), n (%) 

38  

(12,0) 

17 

(9,9) 

21  

(14,5) 

0,216c 

Bệnh thận mạn (có),  

n (%) 

99  

(31,3) 

45 

(26,3) 

54  

(37,2) 

0,037c 

 (a) Kiểm định t (t-test). (b) Kiểm định Wilcoxon. (c) Kiểm định ki bình phương. 

Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05. 

 Tuổi trung bình trong nghiên cứu là 66,6 năm (độ lệch chuẩn: 14,8 năm). Bệnh 

nhân nữ có tỉ lệ tương đương với nam (51,9%). Hơn 50% bệnh nhân nhập viện có 

một trong các dấu hiệu sung huyết: khó thở khi nằm, tĩnh mạch cảnh nổi, gan to và 
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phù chi dưới. Bệnh nền thường gặp bao gồm: tăng huyết áp, bệnh mạch vành, đái 

tháo đường, rung nhĩ và bệnh thận mạn, theo thứ tự. 

 Tỉ lệ xuất hiện biến cố của bệnh nhân gia tăng theo sự gia tăng của tuổi, mức độ 

nặng của sung huyết (khó thở khi nằm, ran trên 1/3 phổi, chỉ số sung huyết), và gia 

tăng tỉ lệ bệnh thận mạn. Ngược lại, tỉ lệ xuất hiện biến cố gia tăng theo sự giảm của 

chỉ số khối cơ thể (Bảng 3.1). 

3.1.1.2. Đặc điểm cận lâm sàng của bệnh nhân suy tim cấp 

 Nghiên cứu chúng tôi có 50% bệnh nhân với suy tim phân suất tống máu giảm, 

có 57,6% bệnh nhân với độ lọc cầu thận giảm, có 55,7% bệnh nhân thiếu máu, có 

32,9% bệnh nhân hạ natri huyết thanh và có 20,9% bệnh nhân hạ kali huyết thanh. 

 Tỉ lệ xuất hiện biến cố của bệnh nhân tăng theo sự gia tăng đường kính nhĩ trái, 

tăng nồng độ NT-proBNP. Ngược lại, tỉ lệ xuất hiện biến cố gia tăng theo sự giảm 

nồng độ hemoglobin và natri huyết thanh (Bảng 3.2).  

Bảng 3.2 Đặc điểm siêu âm tim, xét nghiệm của bệnh nhân suy tim cấp phân 

nhóm theo  không biến cố và có biến cố tử vong hoặc tái nhập viện 

Biến số Tất cả 

n = 316 

Không biến 

cố 

n = 171 

Tử vong 

hoặc tái 

nhập viện  

n = 145 

Trị số P  

Siêu âm tim 

 

    

Đường kính cuối tâm 

trương thất trái, trung 

bình (độ lệch chuẩn), 

mm 

52,6 ± 10,6 53,2 ± 9,8 51,9 ± 11,5 0,267a 

Phân suất tống máu thất 

trái, trung bình (độ lệch 

chuẩn),% 

42,5 ± 16,4 41,6 ± 16,8 43,6 ± 15,8 0,294a 

Phân suất tống máu thất 

trái 

Giảm (≤ 40%) 

Giảm nhẹ (40% – 50%) 

Bảo tồn (≥ 50%) 

 

 

158 (50,0) 

45 (14,2) 

113 (35,8) 

 

 

94 (54,9) 

15 (8,8) 

62 (36,3) 

 

 

64 (44,1) 

30 (20,7) 

51 (35,2) 

0,008c 
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Đường kính nhĩ trái, 

trung bình (độ lệch 

chuẩn), mm 

40,3 ± 8,7 39,3 ± 8,8 41,5 ± 8,4 0,022a 

Áp lực tâm thu động 

mạch phổi, trung bình 

(độ lệch chuẩn), mmHg  

35,0  

(26,0 – 44,3) 

35,0  

(26,0 – 

44,0) 

35,0  

(27,0 – 

45,0) 

0,442b 

Sinh hóa-huyết học 

 

 

    

NT-proBNP, trung vị 

(khoảng tứ phân vị), 

pg/mL 

6.644   

(3.973 –  

12.360) 

6.005  

(3.639 –  

11.466) 

7.451   

(4.276 – 

14.256) 

0,031b 

Hemoglobin, trung bình 

(độ lệch chuẩn), g/L 

119,4 ± 23,8 122,8 ± 23,5 115,3 ± 23,5 0,005a 

Thiếu máu (có),  

n (%) 

 

176 

(55,7) 

82 

(47,9) 

94 

(64,8) 

0,003c 

Creatinin, trung vị 

(khoảng tứ phân vị), 

µmol/L 

112,0  

(90,0 – 

152,0) 

107,0 

(91,0 – 

145,5) 

117,0 

(90,0 – 

160,0) 

0,224b 

Độ lọc cầu thận ước 

đoán, trung bình (độ lệch 

chuẩn), 

mL/phút/1,73 m2   

55,4 ± 24,1 57,5 ± 23,8 52,9 ± 24,3 

 

 

0,090a 

Độ lọc cầu thận ước 

đoán < 60 

mL/phút/1,73m2, (có), n 

(%) 

182 (57,6) 94 (54,9) 88 (60,7) 0,305c 

Natri huyết thanh, trung 

bình (độ lệch chuẩn), 

mmol/L 

135,4 ± 6,3 136,6 ± 5,7 

 

 

134,1 ± 6,7 

 

 

< 0,001a 

Natri huyết thanh <135 

mmol/L, (có), n (%) 

104 (32,9) 44 (25,7) 60 (41,4) 0,003c 

Kali huyết thanh, trung 

bình (độ lệch chuẩn), 

mmol/L 

3,93 ± 0,64 3,87 ± 0,58 3,99 ± 0,70 0,089a 

Kali huyết thanh < 3,5 

mmol/L, (có), n (%) 

66 (20,9) 37 (21,6) 29 (20,0) 0,721c 

 (a) Kiểm định t (t-test). (b) Kiểm định Wilcoxon. (c) Kiểm định ki bình phương. 

Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05. 
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3.1.1.3. Đặc điểm điều trị của bệnh nhân suy tim cấp 

 Bệnh nhân nhập viện có 89,2% cần sử dụng thuốc lợi tiểu đường tĩnh mạch, có 

7,9% bệnh nhân sử dụng thuốc vận mạch. Thuốc sử dụng khi xuất viện nhiều nhất là 

chẹn beta (79,1%), có 42,1% bệnh nhân sử dụng thuốc ức chế đồng vận chuyển natri-

glucose 2.  

 Tỉ lệ xuất hiện biến cố của bệnh nhân gia tăng đồng thời với tăng tỉ lệ sử dụng 

thuốc nitroglycerin trong nội viện. Ngược lại, tỉ lệ xuất hiện biến cố gia tăng theo sự 

giảm tỉ lệ sử dụng thuốc UCMC, UCTT hoặc ức chế thụ thể kép 

angiotensin/neprilysin, và ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2 khi xuất viện 

(Bảng 3.3). 

Bảng 3.3 Đặc điểm về điều trị của bệnh nhân suy tim cấp phân nhóm theo  

không biến cố và có biến cố tử vong hoặc tái nhập viện 

Biến số Tất cả 

n = 316 

Không biến 

cố 

n = 171 

Tử vong 

hoặc tái 

nhập viện  

n = 145 

Trị số P  

Điều trị khi nằm viện 

 

    

Nitroglycerin (có), n (%) 102 (32,3) 46 (26,9) 56 (38,6) 

 

0,026c 

Furosemide tĩnh mạch 

(có), n (%) 

282 (89,2) 149 (87,1) 133 (91,7) 0,189c 

Vận mạch/tăng co (có), n 

(%) 

25 (7,9) 11 (6,4) 14 (9,7) 0,282c 

 

Thở máy (có), n (%) 

 

42 (13,3) 22 (12,9) 20 (13,8) 0,809c 

Thay thế thận (có), n (%) 

 

11 (3,4) 5 (2,9) 6 (4,1) 0,557c 

Truyền máu (có), n (%) 

 

19 (6,0) 12 (7,0) 7 (4,8) 0,415c 

Điều trị khi xuất viện 

 

    

UCMC, UCTT hoặc ức 

chế thụ thể kép 

angiotensin/neprilysin 

221  

(69,9) 

130 

(76,0) 

91  

(62,8) 

0,010c 
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(có), n (%) 

Chẹn beta (có),  

n (%) 

 

250  

(79,1) 

142 

(83,0) 

108  

(74,5) 

0,062c 

Ức chế đồng vận chuyển 

natri-glucose 2 (có), n (%) 

133  

(42,1) 

81 

 (47,4) 

52  

(35,9) 

0,039c 

Lợi tiểu kháng aldosteron 

(có), n (%) 

195  

(61,7) 

113 

(66,1) 

82  

(56,6) 

0,082c 

Furosemide uống (có), n 

(%) 

220  

(69,6) 

118  

(69,0) 

102  

(70,3) 

0,797c 

Statin (có), n (%) 

 

244  

(77,2) 

136 

(79,5) 

108 

(74,5) 

0,289c 

Kháng tập tiểu cầu (có), n 

(%) 

111  

(35,1) 

58  

(33,9) 

53  

(36,6) 

0,625c 

Kháng đông (có), n (%) 111  

(35,1) 

56  

(32,7) 

55  

(37,9) 

0,336c 

 (c) Kiểm định ki bình phương. Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa 

thống kê với P < 0,05. 

 Đặc điểm CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp 

3.1.2.1. Đặc điểm phân bố nồng độ CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp 

 

Biểu đồ 3.1 Phân bố nồng độ CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp 
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 Nồng độ CA125 trong dân số suy tim cấp có phân phối không chuẩn, có đuôi  

phân bố lệch phải (Biểu đồ 3.1), có trung vị (khoảng tứ phân vị) là 56,0 U/mL (27,0  

đến 140,0) U/mL, và có 66,8% (211/316) bệnh nhân có CA125 cao (CA125 ≥35 

U/mL) 

3.1.2.2. Đặc điểm CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp 

 Nồng độ CA125 có tỉ lệ thuận với dấu hiệu sung huyết (khó thở khi nằm, tĩnh 

mạch cảnh nổi, gan to, phù chi dưới và chỉ số sung huyết), đường kính nhĩ trái, áp lực 

động mạch phổi thì tâm thu, hở van ba lá, NT-proBNP, và sử dụng thuốc lợi tiểu 

đường tĩnh mạch (Bảng 3.4). 

Bảng 3.4 Đặc điểm dân số nghiên cứu theo CA125 

Biến số CA125 <35 

U/mL 

n = 105 

CA125 ≥35 

U/mL 

n = 211 

Trị số P  

Nhân trắc học 

 

   

Tuổi, trung bình (độ lệch chuẩn), 

năm 

68,8 ± 14,9 65,5 ± 14,7 0,065a 

Nữ, n (%) 58 

(55,2) 

106  

(50,2)  

0,402c 

Lâm sàng 

 

   

Tần số tim, trung bình (độ lệch 

chuẩn), nhịp trên phút 

93,4 ± 21,3 

 

98,2 ± 24,1 0,070a 

Huyết áp tâm thu, trung bình (độ 

lệch chuẩn),  mmHg 

134,4 ± 26,3 130,9 ± 27,8 0,281a 

Huyết áp tâm trương, trung bình 

(độ lệch chuẩn), mmHg 

 78,7 ± 14,7 77,7 ± 14,6 

 

0,557a 

Chỉ số khối cơ thể, kg/m2   

 

22,7 ± 4,2  22,4 ± 4,4 0,566a 

Ran trên 1/3 phổi (có),  

n (%) 

9 (8,6) 20 (9,5) 0,793c 

Gan to (có),  

n (%) 

40 (38,1) 139 (65,9) <0,001c 

Chỉ số sung huyết 

 

   

Chỉ số sung huyết, trung vị (tứ 1,00 1,67 <0,001b 
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phân vị), điểm 

 

(0,00 – 2,00) (1,00 – 2,33) 

Khó thở khi nằm (có),  

n (%) 

44 (41,9) 124 (58,8) 0,005c 

Tĩnh mạch cảnh nổi (có),  

n (%) 

41 (39,0) 144 (68,2) <0,001c  

Phù chi dưới (có),  

n (%) 

Không phù 

Mắt cá 

Dưới gối 

Trên gối 

 

 

56 (53,3) 

38 (36,2) 

9 (8,6) 

2 (1,9) 

 

 

66 (31,3) 

85 (40,3) 

37 (17,5) 

23 (10,9) 

<0,001c 

Bệnh nền 

 

   

Tăng huyết áp (có),  

n (%) 

82 

(78,1) 

148 

(70,1) 

0,134c 

Đái tháo đường (có),  

n(%) 

40 

(38,1) 

85 

(40,3) 

0,708c 

Bệnh mạch vành (có),  

n (%) 

48 

(45,7) 

79  

(37,4) 

0,158a 

Bệnh van tim (có),  

n (%) 

14 

(13,3) 

36 

(17,1) 

0,392c 

Rung nhĩ (có),  

n (%) 

32 

30,5) 

75  

(35,5) 

0,369c 

Đột quỵ xuất huyết/thiếu máu 

(có), n (%) 

11 

(10,5) 

20  

(9,5) 

0,779c 

Bệnh phổi tắc nghẽn mạn/ hen 

phế quản (có), n (%) 

14 

(13,3) 

24  

(11,4) 

0,614c 

Bệnh thận mạn (có),  

n (%) 

29 

(27,6) 

70  

(33,2) 

0,316a 

Siêu âm tim 

 

   

Đường kính cuối tâm trương thất 

trái, trung bình (độ lệch chuẩn), 

mm 

51,4 ± 10,4 53,2 ± 10,7 0,159a 

Phân suất tống máu thất trái, 

trung bình (độ lệch chuẩn),% 

43,3 ± 16,2 42,1 ± 16,5 0,547a 

Phân suất tống máu thất trái 

Giảm (≤ 40%) 

Giảm nhẹ (40% – 50%) 

Bảo tồn (≥ 50%) 

 

55 (52,4) 

10 (9,5) 

40 (38,1) 

 

103 (48,8) 

35 (16,6) 

73 (34,6) 

0,238c 

Đường kính nhĩ trái, trung bình 38,6 ± 9,5 41,2 ± 8,1 0,019a 
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(độ lệch chuẩn), mm 

Áp lực tâm thu động mạch phổi, 

trung bình (độ lệch chuẩn), mm 

Hg  

30,0  

(24,0 – 42,0) 

36,0  

(28,0 – 45,5)  

0,008b 

Hở van ba lá, n (%) 

Nhẹ                                

Trung bình 

Nặng 

 

91 (86,7) 

10 (9,5) 

4 (3,8) 

 

146 (69,2) 

46 (21,8) 

19 (9,0) 

0,003c 

 

Sinh hóa-huyết học 

 

   

NT-proBNP, trung vị (khoảng tứ 

phân vị), pg/mL 

 

4.876 (3.332 – 

9.948) 

7.451 (4.296 – 

13.337) 

<0,001b 

Hemoglobin, trung bình (độ lệch 

chuẩn), g/L 

122,2 ± 24,2 

 

117,9 ± 23,4 

 

0,141a 

Creatinin, trung vị (khoảng tứ 

phân vị), µmol/L 

105,0 

(90,0 – 131,0) 

115,0 

(90,0 – 159,5) 

0,108b 

Độ lọc cầu thận ước đoán, trung 

bình (độ lệch chuẩn), 

mL/phút/1,73 m2   

57,2 ± 22,7 54,5 ± 24,8 0,339a 

Natri huyết thanh, trung vị 

(khoảng tứ phân vị), mmol/L 

138,0 

(134,0 – 140,0) 

 

137,0 

(133,0 – 139,0) 

0,094b 

Kali huyết thanh, trung bình (độ 

lệch chuẩn), mmol/L 

3,86 ± 0,58  3,97 ± 0,67 0,131a 

Điều trị khi nằm viện 

 

   

Nitroglycerin (có), n (%) 38 (36,2) 64 (30,3) 

 

0,294c 

Furosemide tĩnh mạch (có), n 

(%) 

88 (83,8) 194 (91,9) 0,028c 

Vận mạch/tăng co (có), n (%) 5 (4,8) 20 (9,5) 0,141c 

 

Thở máy (có), n (%) 

 

11 (10,5) 31 (14,7) 0,298c 

Thay thế thận (có), n (%) 

 

1 (0,9) 10 (4,7) 0,108d 

Truyền máu (có), n (%) 

 

7 (6,7) 12 (5,7) 0,730c 

Điều trị khi xuất viện 
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UCMC, UCTT hoặc ức chế thụ 

thể kép angiotensin/neprilysin 

(có), n (%) 

77 

(73,3) 

144  

(68,2) 

0,353c 

Chẹn beta (có),  

n (%) 

85 

(80,9) 

165  

(78,2) 

0,571c  

Ức chế đồng vận chuyển natri-

glucose 2 (có), n (%) 

 

42 

 (40,0) 

91 

(43,1) 

0,596c 

Lợi tiểu kháng aldosteron (có), n 

(%) 

63 

(60,0) 

132  

(62,6) 

0,659c 

Furosemide uống (có), n (%) 68  

(64,8) 

152  

(72,0) 

0,185c 

Statin (có), n (%) 

 

86 

(81,9) 

158 

(74,9) 

0,161c 

Kháng tập tiểu cầu (có), n (%) 41 

(39,0) 

70 

(33,2) 

0,303c 

Kháng đông (có), n (%) 34 

(32,4) 

77 

(36,5) 

0,471c 

 (a) Kiểm định t (t-test). (b) Kiểm định Wilcoxon. (c) Kiểm định ki bình phương. 

(d) Kiểm định Fisher.  

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05 

 Các yếu tố liên quan với CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp  

3.1.3.1. Các yếu tố tương quan với CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp 

 Bảng 3.5 đánh giá các yếu tố tương quan với CA125. Các yếu tố tương quan 

thuận bao gồm chỉ số sung huyết (rho: 0,36, P <0,001), phù chi dưới (rho: 0,36, P 

<0,001), hở van ba lá  (rho: 0,22, P < 0,001), đường kính nhĩ trái (rho: 0,19, P = 

0,001), NT-proBNP (rho: 0,19, P = 0,001),  áp lực tâm thu động mạch phổi (rho: 

0,15, P = 0,007), tần số tim (rho: 0,13, P = 0,022). Các yếu tố tương quan nghịch bao 

gồm: tuổi (rho: -0,17, P = 0,002), sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu 

(rho: -0,14, P = 0,014), phân suất tống máu thất trái (rho: -0,13, P = 0,023) 
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Bảng 3.5 Tương quan của CA125 với các yếu tố lâm sàng và cận lâm sàng ở 

bệnh nhân suy tim cấp 

Biến số Hệ số tương quan 

(rho) 

Trị số P 

Tuổi, năm -0,17 

 

0,002 

Chỉ số khối cơ thể, kg/m2 -0,04 0,455 

Tần số tim, nhịp/phút 0,13 

 

0,022 

Huyết áp tâm thu, mmHg -0,09 

 

0,095 

Chỉ số sung huyết, điểm 0,36 

 

<0,001 

Phù chi dưới, (không phù, phù mắt cá, 

phù dưới gối, hoặc phù trên gối) 

0,36 <0,001 

NT-proBNP, pg/ml 0,19 

 

0,001 

Độ lọc cầu thận ước đoán, mL/phút/1,73 

m2  

0,04 0,451 

Natri huyết thanh, mmol/l -0,10 0,065 

Đường kính nhĩ trái, mm 0,19 0,001 

Áp lực tâm thu động mạch phổi, mmHg   0,15 0,007 

Phân suất tống máu thất trái, % -0,13 0,023 

Sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì 

tâm thu, mm 

-0,14 0,014 

Hở van ba lá, (nhẹ, trung bình, nặng) 0,22 <0,001 

 N terminal pro B typenatriuretic peptide (NT-proBNP) 

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05 
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3.1.3.2. CA125 trong biểu đồ tương quan heatmap 

 

Biểu đồ 3.2 Vị trí của CA125 trong biểu đồ tương quan heatmap 

 Biểu đồ 3.2 là biểu đồ heatmap biểu hiện hệ số tương quan Spearman giữa 

CA125 và các yếu tố khác trên bệnh nhân suy tim cấp. 
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3.1.3.3. Các yếu tố liên quan với CA125 

 Bảng 3.6 đánh giá mức độ quan trọng của các biến số dự đoán sự thay đổi 

CA125 trong mô hình hồi qui tuyến tính đa biến thông qua hệ số xác định bội (R2) 

cho từng biến, biến số có hệ số xác định bội càng cao thì càng quan trọng trong mô 

hình này. Các yếu tố tiên lượng quan trọng với thay đổi CA125 theo thứ tự: phù chi 

dưới (R2 = 0,0437), NT-proBNP (R2 = 0,0433), độ lọc cầu thận ước đoán (R2 = 

0,0189), hở van ba lá (R2 = 0,0175), phân suất tống máu thất trái (R2 = 0,0159), chỉ 

số sung huyết (R2 = 0,0060), đường kính nhĩ trái (R2 = 0,0052), tần số tim (R2 = 

0,0051), tuổi (R2 = 0,0030), áp lực tâm thu động mạch phổi (R2 = 0,0009), natri huyết 

thanh (R2 = 0,0006), sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu (R2 = 0,0006), 

huyết áp tâm thu (R2 = 0,0002), chỉ số khối cơ thể (R2 = 0,0000). Hệ số xác định bội 

của toàn bộ mô hình (R2 = 0,16, P < 0,001), điều này có nghĩa là mô hình hồi quy 

tuyến tính đa biến có thể giải thích được 16% sự thay đổi về CA125 giữa các bệnh 

nhân 

 Các yếu tố liên quan với sung huyết bao gồm phù chi dưới, chỉ số sung huyết, 

NT-proBNP, natri huyết thanh, sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu, áp 

lực tâm thu động mạch phổi, và hở van ba lá chiếm 70,4% toàn bộ mô hình thay đổi 

CA125. Trong mô hình này, các yếu tố đóng góp độc lập cho sự thay đổi CA125 là 

phù chi dưới, NT-proBNP, độ lọc cầu thận ước đoán, hở van ba lá, và phân suất tống 

máu thất trái. 
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Bảng 3.6 Yếu tố liên quan với sự thay đổi CA125 

Biến số Ước số Sai số 

chuẩn 

Giá trị t Trị số P Hệ số xác 

định bội (R2) 

Tuổi, năm 0,42 

 

0,44 

 

0,95 0,342   0,0030 

Chỉ số khối cơ thể, 

kg/m2 

0,01 1,44 0,01 0,993 0,0000 

Tần số tim, nhịp/phút 0,31 

 

0,25 

 

1,24   0,215      0,0051 

Huyết áp tâm thu, 

mmHg 

-0,05 

 

0,22 

 

-0,22 0,829 0,0002 

Chỉ số sung huyết, 

điểm 

11,06 

 

8,18 

 

1,35 0,177 0,0060 

Phù chi dưới, (không 

phù, phù mắt cá, phù 

dưới gối, hoặc phù 

trên gối) 

33,12 8,93 3,71 <0,001 0,0437 

NT-proBNP, pg/mL 0,00 

 

0,00 

 

3,69 <0,001 0,0433 

Độ lọc cầu thận ước 

đoán, mL/phút/1,73 

m2  

0,67 0,28 2,41 0,016 0,0189 

Natri huyết thanh,  

mmol/L 

-0,39 0,94 -0,42 0,677 0,0006 

Đường kính nhĩ trái, 

mm 

0,91 0,72 1,26 0,210 0,0052 

Áp lực tâm thu động 

mạch phổi, mmHg   

-0,20 0,38 -0,52 0,602 0,0009 

Phân suất tống máu 

thất trái, % 

-0,86 0,39 -2,21 0,028 0,0159 

Sự dịch chuyển vòng 

van ba lá thì tâm thu, 

mm 

-0,59 1,44 -0,42 0,68 0,0006 

Hở van ba lá, (nhẹ, 

trung bình, nặng) 

25,23 10,89 2,31 0,021 0,0175 

  N terminal pro B typenatriuretic peptide (NT-proBNP) 

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05 
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3.2. CA125 và động học của CA125 trong tiên đoán tử vong và tái nhập viện ở 

bệnh nhân suy tim cấp trong 12 tháng 

 Tử vong và tái nhập viện do suy tim 

Tử vong do tim mạch 

 Trong 316 bệnh nhân, có 12,0% (38/316) bệnh nhân tử vong do tim mạch trong 

12 tháng. Trong đó, có 4,4% (14/316) tử vong do tim mạch trong 2 tháng đầu sau 

nhập viện, chiếm 36,8% (14/38) trường hợp tử vong do tim mạch (Biểu đồ 3.3) 

 

Biểu đồ 3.3 Xác suất sống còn tích lũy của 316 bệnh nhân trong 12 tháng với tử 

vong do tim mạch 
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Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 

 

Biểu đồ 3.4. Xác suất sống còn tích lũy của 316 bệnh nhân trong 12 tháng với 

tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện lần đầu do suy tim 

 Trong 316 bệnh nhân, với thời gian nằm viện trung vị 6 ngày (khoảng tứ phân 

vị, 4,8 – 9,0), có 3,2% (10/316) bệnh nhân tử vong nội viện. Theo dõi trong 12 tháng 

từ thời điểm nhập viện, có 25,6% (81/316) bệnh nhân tử vong do mọi nguyên nhân, 

và 45,9% (145/316) bệnh nhân tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện  lần 

đầu do suy tim. Trong đó, có 16,8% (53/316) bệnh nhân tử vong do mọi nguyên nhân 

hoặc tái nhập viện do suy tim xảy ra trong 2 tháng đầu sau khi nhập viện, chiếm 36,6 

% (53/145) (Biểu đồ 3.4).  
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 Xác định ngưỡng quyết định tiên lượng của CA125 và NT-proBNP ở bệnh 

nhân suy tim cấp 

Tử vong do tim mạch 

 

 

Biểu đồ 3.5 Diện tích dưới đường cong của NT-proBNP và CA125 với tử vong 

do tim mạch 

 Khả năng tiên lượng của CA125 và NT-proBNP được đánh giá qua AUC. AUC 

dao động từ 1 đến 0,5. AUC càng cao thì xét nghiệm có độ chính xác càng cao. Nghiên 

cứu chúng tôi xác định với biến cố tử vong do tim mạch có AUC của CA125 là 0,71 

và NT-proBNP là 0,64 (Biểu đồ 3.5). 
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Bảng 3.7 Ngưỡng quyết định của CA125 và NT-proBNP với tử vong do tim 

mạch 

Biến số Ngưỡng Chỉ số 

Youden 

AUC Độ 

nhạy 

Độ đặc 

hiệu 

(LR+)  ( LR-) 

CA125 

 

113 U/mL 0,34 0,71 0,61 0,73 2,3 0,53 

CA125 

 

35 U/mL 0,26  0,89 0,36 1,4 0,31 

NT-

proBNP 

7.856 

pg/mL 

0,28 0,64 0,66 0,62 1,7 0,55 

NT-

proBNP 

5.180 

pg/mL 

0,14  0,74 0,41 1,3 0,63 

 Area Under the Curve (AUC) 

 Likehood ratio (LR+), tỉ suất khả năng dương 

 Likehood ratio (LR-), tỉ suất khả năng âm 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125) 

 N-terminal pro-brain natriuretic peptide (NT-proBNP) 

 Chúng tôi chọn ngưỡng tối ưu của CA125 và NT-proBNP với biến cố trên bệnh 

nhân suy tim cấp bằng chỉ số Youden, chỉ số này dựa vào tổng độ nhạy và độ đặc 

hiệu trừ 1, chỉ số Youden có giá trị từ 0 đến 1. Điểm số tối đa của Youden phản ánh 

khả năng phân biệt giữa giá trị dương thật và dương giả của tất cả các giá trị ngưỡng 

có thể trên đường cong Receiver Operating Characteristic (ROC). Nghiên cứu chúng 

tôi xác định ngưỡng tối ưu tiên lượng tử vong do tim mạch của hai dấu ấn sinh học 

này. So với giá trị tham chiếu trong y văn, ngưỡng quyết định tìm được trong nghiên 

cứu chúng tôi (CA125 = 113 U/mL và NT-proBNP = 7.856 pg/mL) có độ đặc hiệu 

cao hơn (Bảng 3.7). 
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Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 

Biểu đồ 3.6 Diện tích dưới đường cong của NT-proBNP và CA125 với tử vong 

do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 Với biến cố tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, chúng 

tôi xác định AUC của CA125 là 0,64 và NT-proBNP là 0,57 (Biểu đồ 3.6). 
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Bảng 3.8 Ngưỡng quyết định của CA125 và NT-proBNP với tử vong do mọi 

nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim ở bệnh nhân suy tim cấp 

Biến số Ngưỡng Chỉ số 

Youden 

AUC Độ 

nhạy 

Độ đặc 

hiệu 

(LR+)  ( LR-) 

CA125 

 

28 U/mL 0,26 0,64 0,88 0,37 1,4 0,32 

CA125 

 

35 U/mL 0,23  0,79 0,44 1,4 0,48 

NT-

proBNP 

6.634 

pg/mL 

0,15 0,57 0,59 0,57 1,4 0,72 

NT-

proBNP 

5.180 

pg/mL 

0,08  0,66 0,43 1,2 0,79 

  

 Area Under the Curve (AUC) 

 Likehood ratio (LR+), tỉ suất khả năng dương 

 Likehood ratio (LR-), tỉ suất khả năng âm 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125) 

  N-terminal pro-brain natriuretic peptide (NT-proBNP) 

 Chúng tôi chọn ngưỡng quyết định tối ưu của CA125 và NT-proBNP với biến 

cố tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim dựa vào chỉ số Youden. 

Với chỉ số Youden, chúng tôi xác định ngưỡng CA125 là 28 U/mL, ngưỡng này có 

độ nhạy cao hơn và độ đặc hiệu thấp hơn so với giá trị CA125 trong y văn (35 U/ml). 

Đối với NT-proBNP,  ngưỡng quyết định của NT-proBNP là 6.634 pg/mL có độ nhạy 

thấp hơn và độ đặc hiệu cao hơn so với giá trị NT-proBNP trong nghiên cứu bản lề 

(5.180 pg/mL) (Bảng 3.8).  

 CA125 là yếu tố tiên lượng kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp  

3.2.3.1. Đường cong sống còn Kaplan-Meier theo CA125 tại thời điểm nhập viện  
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Tử vong do tim mạch 

 

 

Biểu đồ 3.7 Kaplan-Meier với tử vong do tim mạch theo CA125 

 Biểu đồ 3.7 so sánh xác suất tử vong do tim mạch tích lũy giữa 2 nhóm theo 

CA125 cao (CA125 ≥ 113 U/mL) và  thấp (CA125 < 113 U/mL) tại thời điểm nhập 

viện. Chúng tôi nhận thấy xác suất tử vong do tim mạch ở nhóm CA125 cao 24,9% 

(KTC 95%: 15,6% đến 33,3%) cao hơn nhóm CA125 thấp 7,4% (KTC 95%: 3,7% 

đến 10,9%), sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (kiểm định log rank, P < 0,001). 
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Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 

 

Biểu đồ 3.8 Kaplan-Meier với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim theo CA125 

 Biểu đồ 3.8 so sánh xác suất tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do 

suy tim giữa 2 nhóm theo CA125, CA125 cao (CA125 ≥ 28 U/mL) và  thấp (CA125 

< 28 U/mL) tại thời điểm nhập viện. Chúng tôi nhận thấy xác suất tử vong do mọi 

nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim ở nhóm CA125 cao là 54,5% (KTC 95%: 

47,6% đến 60,4%) cao hơn nhóm CA125 thấp là 21% (KTC 95%: 11,6% đến 29,4%) 

, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (kiểm định log rank, P < 0,001). 
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3.2.3.2. CA125 liên quan với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do 

suy tim  

Tử vong do tim mạch 

Bảng 3.9 CA125 liên quan với tử vong do tim mạch từ phân tích hồi qui Cox  

Yếu tố tiên đoán Phân tích đơn biến Giá trị 

P  

Phân tích đa 

biếna 

Giá trị 

P 

HR (KTC 95%) HR (KTC 95%) 

CA125 ≥ 113 U/mL 

so với CA125 < 

113 U/mL 

3,60 

(1,88 – 6,91) 

 

<0,001 3,88  

(1,99 – 7,57) 

<0,001 

 (a) tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri huyết thanh, hemoglobin huyết 

thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2. 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125). Hazard Ratio (HR). Adjusted Hazard Ratio 

(aHR). Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%).  

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05 

 CA125 liên quan với tử vong do tim mạch. CA125 cao (CA125 ≥ 113 U/mL) 

tăng hơn 3,5 lần nguy cơ tử vong do tim mạch (HR: 3,60; KTC 95%: 1,88 đến 6,91; 

P < 0,001). Kết quả này tương tự sau khi hiệu chỉnh với tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số 

khối cơ thể, natri huyết thanh, hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-

glucose 2 (Bảng 3.9). 

Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim  

 Tương tự, CA125 liên quan với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim. CA125 cao (CA125 ≥ 28 U/mL) tăng hơn 3,3 lần nguy cơ tử vong do mọi 

nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim (HR: 3,31; KTC 95%: 2,00 đến 5,49; P < 

0,001). Kết quả này tương tự sau khi hiệu chỉnh với tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối 

cơ thể, natri huyết thanh, hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-

glucose 2 (Bảng 3.10). 
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Bảng 3.10 CA125 liên quan với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim từ phân tích hồi qui Cox 

Yếu tố tiên đoán Phân tích đơn biến Giá trị 

P  

Phân tích đa 

biếna 

Giá trị 

P 

HR (KTC 95%) aHR (KTC 95%) 

CA125 ≥ 28 U/mL 

so với CA125 < 28 

U/mL 

3,31 

(2,00 – 5,49) 

 

<0,001 3,28  

(1,95 – 5,49) 

 

<0,001 

 (a) tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri huyết thanh, hemoglobin huyết 

thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2. 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125) 

 Hazard Ratio (HR) 

 Adjusted Hazard Ratio (aHR) 

 Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%) 

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05 

 Động học CA125 là yếu tố tiên lượng kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp 

3.2.4.1. Đường cong sống còn Kaplan-Meier theo thay đổi CA125  

Tử vong do tim mạch 

 Biểu đồ 3.9 so sánh  xác suất tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim giữa bốn nhóm. Xác suất này ở nhóm CA125 không giảm là 5,5% (KTC 

95%: 0% đến 11,4%), nhóm CA125 giảm < 35% là 8,0% (KTC 95%: 0% đến 18%), 

nhóm 35% ≤ CA125 giảm < 70% là 17,3% (KTC 95%: 7,9% đến 25,8%),   và nhóm 

CA125 giảm ≥ 70% là 6,3% (KTC 95%: 0,8% đến 11,5%). Chúng tôi không thấy có 

sự khác biệt giữa bốn nhóm (kiểm định log rank, P = 0,074). 
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Biểu đồ 3.9  Đường cong sống còn Kaplan-Meier  với tử vong do tim mạch theo 

sự thay đổi CA125  

Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 Biểu đồ 3.10 so sánh  xác suất tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim giữa bốn nhóm theo thay đổi CA125.  Nhóm CA125 không giảm có xác 

suất tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim là cao nhất 52,5% 

(KTC 95%: 37,9%  đến 63,7%), nhóm CA125 giảm < 35% là 39,3% (KTC 95%: 

18,2% đến 54,9%), nhóm 35% ≤ CA125 giảm < 70% là 50,7% (KTC 95%: 37,8% 

đến 60,9%),  nhóm CA125 giảm ≥ 70% là thấp nhất 30,4% (KTC 95%: 19,5% đến 
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39,8%). Sự khác biệt giữa bốn nhóm có ý nghĩa thống kê (kiểm định log rank, P = 

0,017). 

 

 

Biểu đồ 3.10 Đường cong sống còn Kaplan-Meier  với tử vong do mọi nguyên 

nhân hoặc tái nhập viện do suy tim theo sự thay đổi CA125 
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3.2.4.2. Động học CA125 từ mô hình hồi qui Cox đơn biến và đa biến 

Tử vong do tim mạch 

 Chúng tôi nhận thấy thay đổi CA125 không liên quan với tử vong do tim mạch 

trên bệnh nhân suy tim cấp Bảng 3.11. 

Bảng 3.11 Động học CA125 liên quan với tử vong do tim mạch từ phân tích hồi 

qui Cox đơn biến và đa biến 

Yếu tố tiên đoán Phân tích đơn biến Giá 

trị P  

Phân tích đa 

biếna 

Giá trị 

P 

HR (KTC 95%) aHR (KTC 95%) 

CA125 không giảm  Tham chiếu 

 

 Tham chiếu  

CA125 giảm < 35% 1,32  

(0,22 – 7,88) 

 

0,763   2,05  

(0,32 – 13,24) 

 

0,453   

35% ≤ CA125 giảm 

< 70%  

3,19 

(0,89 – 11,29) 

0,073 3,46  

(0,94 – 12,77) 
 

0,063 

CA125 giảm ≥ 70% 1,08  

(0,26 – 4,51) 

 

0,919   1,29  

(0,29 – 5,68) 

0,732 

 

 (a) tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri huyết thanh, hemoglobin huyết 

thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2. 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125). Hazard Ratio (HR). Adjusted Hazard Ratio 

(aHR). Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%). Các thông số in đậm là các thông số có ý 

nghĩa thống kê với P < 0,05. 

Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 Thay đổi CA125 liên quan với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim. CA125 giảm ≥ 70 % giảm 54% tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái 

nhập viện do suy tim (HR: 0,46; KTC 95%: 0,27 đến 0,79; P = 0,005) và giảm 49% 

biến cố này (HR: 0,51; KTC 95%: 0,29 đến 0,87; P = 0,014) sau khi hiệu chỉnh với 
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tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri huyết thanh, hemoglobin huyết thanh, 

và ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2 (Bảng 3.12). 

Bảng 3.12 Động học CA125 liên quan với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái 

nhập viện do suy tim từ phân tích hồi qui Cox đơn biến và đa biến 

Yếu tố tiên đoán Phân tích đơn biến  Giá 

trị P  

Phân tích đa 

biếna 

Giá trị 

P 

HR (KTC 95%) aHR (KTC 95%) 

CA125 không giảm  

 

Tham chiếu  Tham chiếu  

CA125 giảm < 35% 0,71 

(0,36 – 1,42) 

 

0,333 0,80 

(0,39 – 1,62) 

0,538 

35% ≤ CA125 giảm 

< 70%  

0,94  

(0,58 – 1,52) 

 

0,805 0,92  

(0,56 – 1,49) 

0,723 

CA125 giảm ≥ 70%  0,46  

(0,27 – 0,79) 

 

0,005 0,51  

(0,29 – 0,87) 

0,014 

 (a) Sau khi hiệu chỉnh: tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri huyết thanh,  

hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2.  

 Carbohydrate antigen 125 (CA125) 

 Hazard Ratio (HR) 

 Adjusted Hazard Ratio (aHR) 

 Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%) 

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05 

3.3. CA125 kết hợp với NT-proBNP và mô hình AHEAD trong tiên lượng tử 

vong và tái nhập viện ở bệnh nhân suy tim cấp  

 CA125 kết hợp với NT-proBNP trong tiên lượng tử vong và tái nhập viện 

ở bệnh nhân suy tim cấp  
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3.3.1.1. Đặc điểm nồng độ NT-proBNP 

 Nồng độ NT-proBNP trong dân số suy tim cấp có phân phối không chuẩn, có 

đuôi phân bố lệch phải (Biểu đồ 3.11) và có trung vị (khoảng tứ phân vị) là  6.644 

(3.973 đến 12.360) pg/mL. Trung vị NT-proBNP ở bệnh nhân có biến cố gộp 7.451 

pg/mL (khoảng tứ phân vị: 4.276 đến 14.256) cao hơn 1.446 pg/mL so với nhóm 

không có biến cố gộp 6.005 pg/mL (khoảng tứ phân vị: 3.636 đến 11.466) (kiểm định 

Wilcoxon, P = 0,031). 

 

Biểu đồ 3.11 Phân bố nồng độ NT-proBNP trên bệnh nhân suy tim cấp 

3.3.1.2. Đường cong sống còn Kaplan-Meier theo trạng thái CA125 và NT-

proBNP với kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp 
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Tử vong do tim mạch 

 

Biểu đồ 3.12 Đường cong sống còn Kaplan-Meier ở bệnh nhân suy tim cấp theo 

trạng thái CA125 và NT-proBNP với tử vong do tim mạch. 

 Đối với tử vong do tim mạch, chúng tôi chia bệnh nhân thành bốn nhóm sử dụng 

ngưỡng quyết định CA125 (113 U/mL) và NT-proBNP (7.856 pg/mL). Đường biểu 

diễn sống còn Kaplan-Meier cho thấy xác suất tử vong tích lũy có sự khác nhau giữa 

bốn nhóm (kiểm định log-rank, P < 0,001). Nhóm 1, có CA125 và NT-proBNP thấp, 

có xác suất tử vong thấp nhất 3,2% (KTC 95%: 0,1% đến 6,2%). Nhóm 2, có CA125 

thấp và NT-proBNP cao, có xác suất tử vong 14,5% (KTC 95%: 6,2% đến 22,2%). 

Nhóm 3, có CA125 cao và NT-proBNP thấp, có xác suất tử vong 20,0% (KTC 95%: 

7,4% đến 30,9%). Nhóm 4, bao gồm hai dấu ấn sinh học cao, có xác suất tử vong cao 

nhất 29,8% (KTC 95%: 15,4% đến 41,7%) (Biểu đồ 3.12) 
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Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 

Biểu đồ 3.13 Đường cong sống còn Kaplan-Meier trên bệnh nhân suy tim cấp 

theo trạng thái CA125 và NT-proBNP với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc 

tái nhập viện do suy tim. 

 Tương tự, với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, chúng 

tôi chia thành bốn nhóm, ngưỡng quyết định 28 U/mL với CA125 và 6.634 pg/mL 

với NT-proBNP. Trên đường biểu diễn sống còn Kaplan-Meier có sự khác nhau về 

nguy cơ xuất hiện biến cố tích lũy giữa bốn nhóm (kiểm định log-rank, P < 0,001). 

Nhóm 1, với cả hai dấu ấn sinh học thấp, có xác suất xuất hiện biến cố tích lũy thấp 

nhất 13,2% (KTC 95%: 3,6% đến 21,9%). Nhóm 2, NT-proBNP cao và CA125 thấp, 

có xác suất xuất hiện biến là 35,7% (KTC 95%: 15,3% đến 51,2%). Trong khi nhóm 

3, NT-proBNP thấp và  CA125 cao, có xác suất này là 51% (KTC 95%: 40,3% đến 
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59,7%). Nhóm 4, với cả hai dấu ấn sinh học cao, có xác suất xuất hiện biến cố cao 

nhất là 57,3% (KTC 95%: 47,9% đến 64,9%) (Biểu đồ 3.13).  

3.3.1.3. CA125 và NT-proBNP từ mô hình hồi qui Cox đơn biến và đa biến 

Tử vong do tim mạch 

Bảng 3.13 CA125 và NT-proBNP liên quan  với tử vong do tim mạch trong mô 

hình hồi qui Cox 

Yếu tố tiên lượng Phân tích đơn 

biến 

Giá trị P Phân tích đa 

biếna 

 

Giá trị 

P  

HR (KTC 95%) aHR (KTC 95%) 

Không kết hợp 

 

    

CA125 cao so với 

CA125 thấp 

3,60 

(1,88 – 6,91) 

 

<0,001 3,88 

(1,99 – 7,57) 

<0,001 

NT-proBNP cao so 

với NT-proBNP thấp 

3,08    

(1,58 – 6,02) 

 

0,001 2,73 

(1,36 – 5,51) 

0,005 

 

Kết hợp 

    

CA125 thấp + 

NT-proBNP thấp 

Tham chiếu  Tham chiếu  

CA125 thấp + 

NT-proBNP cao 

5,26 

(1,68 – 16,52) 

0,004 4,65 

(1,45 – 14,88) 

0,009 

CA125 cao + 

NT-proBNP thấp 

6,69 

(2,06 – 21,72) 

0,002 7,51 

(2,27 – 24,84) 

<0,001 

CA125 cao + 

NT-proBNP cao 

11,25 

(3,70 – 34,18) 

<0,001 10,79 

(3,44 – 33,82) 

<0,001 

 (a) Tỉ số rủi ro hiệu chỉnh theo tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri 

huyết thanh, hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2. 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125) 

 N terminal pro B typenatriuretic peptide (NT-proBNP) 

 Hazard Ratio (HR). Adjusted Hazard Ratio (aHR) 

 Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%) 
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 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05 

 Ngưỡng quyết định của CA125 (113 U/mL) và NT-proBNP (7.856 pg/mL)  

 

 CA125 hoặc NT-proBNP hoặc kết hợp CA125 và NT-proBNP đều có khả năng 

tiên lượng tử vong do tim mạch ở bệnh nhân suy tim cấp. Bệnh nhân có cả hai dấu ấn 

sinh học cao, hoặc chỉ có một dấu ấn sinh học cao gia tăng nguy cơ tử vong do tim 

mạch ở bệnh nhân suy tim cấp trong vòng 12 tháng. Nguy cơ tử vong do tim mạch 

tăng hơn 11 lần ở bệnh nhân có CA125 và NT-proBNP cao (HR: 11,25; KTC 95%: 

3,70 đến 34,18; P < 0,001) so với nhóm có cả hai dấu ấn sinh học này thấp. Đặc biệt, 

kết quả này tương tự sau khi hiệu chỉnh với tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, 

natri huyết thanh, hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2 

(Bảng 3.13). 

Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 Tương tự, CA125 hoặc NT-proBNP hoặc kết hợp CA125 và NT-proBNP đều 

có khả năng tiên lượng tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim ở 

bệnh nhân suy tim cấp. Cả hai dấu ấn sinh học này cao hoặc một trong hai dấu ấn 

sinh học cao liên quan gia tăng nguy cơ  tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập 

viện do suy tim. Bệnh nhân có cả hai dấu ấn sinh học này cao tăng nguy cơ tử vong 

do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim gấp sáu lần (HR: 6,09; KTC 95%: 

2,80 đến 13,22; P < 0,001) so với nhóm có cả hai dấu ấn sinh học thấp. Kết quả này 

cũng tương tự sau khi hiệu chỉnh với tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri 

huyết thanh, hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2 (Bảng 

3.14). 
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Bảng 3.14 CA125 và NT-proBNP liên quan với tử vong do mọi nguyên nhân 

hoặc tái nhập viện do suy tim trong mô hình hồi qui Cox  

Yếu tố tiên lượng Phân tích đơn 

biến 

 Giá trị 

P 

Phân tích đa 

biếna 

 

Giá trị 

P  

HR (KTC 95%) aHR (KTC 95%) 

Không kết hợp 

 

    

CA125 cao so với 

CA125 thấp 

3,31 

(2,00 – 5,49) 

 

<0,001 3,28 

(1,95 – 5,49) 

<0,001 

NT-proBNP cao so 

với NT-proBNP thấp 

1,64    

(1,18 – 2,28) 

 

0,003 1,41 

(1,00 – 1,99) 

0,048 

 

Kết hợp 

    

CA125 thấp + 

NT-proBNP thấp 

Tham chiếu  Tham chiếu  

CA125 thấp + 

NT-proBNP cao 

3,02  

(1,15 – 7,93) 

0,025 2,89 

(1,09 – 7,65) 

0,033 

CA125 cao + 

NT-proBNP thấp 

4,77  

(2,17 – 10,49) 

<0,001 5,12 

(2,31 – 11,35) 

<0,001 

CA125 cao + 

NT-proBNP cao 

6,09  

(2,80 – 13,22) 

<0,001 5,56  

(2,53 – 12,22) 

<0,001 

 (a) Tỉ số rủi ro hiệu chỉnh theo tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri 

huyết thanh, hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2. 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125) 

 N terminal pro B typenatriuretic peptide (NT-proBNP) 

 Hazard Ratio (HR) 

 Adjusted Hazard Ratio (aHR) 

 Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%) 

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05. 

 Ngưỡng quyết định của CA125 (28 U/mL) và NT-proBNP (6.634 pg/mL) 
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 CA125 kết hợp với mô hình AHEAD trong tiên lượng tử vong và tái nhập 

viện ở bệnh nhân suy tim cấp  

3.3.2.1. Mô hình AHEAD từ phân tích sống còn Kaplan-Meier   

Tử vong do tim mạch 

 

Biểu đồ 3.14 Đường cong sống còn Kaplan-Meier  với tử vong do tim mạch 

theo thang điểm AHEAD 

 Biểu đồ 3.14 so sánh  xác suất tử vong do tim mạch với ba nhóm theo thang 

điểm AHEAD. Nhóm AHEAD 0–1 là 12,4% (KTC 95%: 6,1% đến 18,2%), nhóm 

AHEAD 2– 3 là 11,4% (KTC 95%: 6,1% đến 16,3%), và nhóm AHEAD 4–5 là 23,1% 

(KTC 95%: 6,3% đến 36,8%). Chúng tôi không thấy có sự khác biệt giữa ba nhóm 

(kiểm định log rank, P = 0,28). 
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Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 

 

Biểu đồ 3.15 Đường cong sống còn Kaplan-Meier  với tử vong do mọi nguyên 

nhân hoặc tái nhập viện do suy tim theo thang điểm AHEAD 

 Biểu đồ 3.15 so sánh  xác suất tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim với ba nhóm theo thang điểm AHEAD. Nhóm AHEAD 0–1 là 37,6% 

(KTC 95%: 28,2% đến 45,8%), nhóm AHEAD 2–3 là 48,4% (KTC 95%: 40,1% đến 

55,6%), và nhóm AHEAD 4–5 là 60,5% (KTC 95%: 41,5% đến 73,4%), sự khác biệt 

giữa ba nhóm có ý nghĩa thống kê (kiểm định log rank, P =  0,044). 
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3.3.2.2. Mô hình AHEAD từ phân tích hồi qui Cox  

Tử vong do tim mạch 

Bảng 3.15 Kết hợp CA125 và AHEAD liên quan với tử vong do tim mạch 

Yếu tố tiên đoán Phân tích đơn biến Giá trị 

P  

Phân tích đa 

biếna 

Giá trị 

P 

HR (KTC 95%) aHR (KTC 95%) 

AHEAD 0-1 Tham chiếu 

 

 Tham chiếu  

AHEAD 2-3 0,88 

(0,43 – 1,78) 

 

0,72 0,99  

(0,48 –   2,00) 

 

0,967 

AHEAD 4-5 1,77  

(0,72 – 4,39) 

 

0,22 1,79  

(0,72 – 4,43) 

 

0,210 

CA125 ≥ 113 so 

với CA125 < 113 

(U/ml) 

3,6 

(1,88 – 6,91) 

 

<0,001 3,55  

(1,85 – 6,83) 

<0,001 

 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125). Hazard Ratio (HR). Adjusted Hazard Ratio 

(aHR).  Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%).  

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05 

 Mô hình AHEAD không liên quan với tử vong do tim mạch từ phân tích đơn 

biến và đa biến. CA125 liên quan với tử vong do tim mạch từ phân tích đơn biến hoặc 

sau khi hiệu chỉnh với mô hình AHEAD (Bảng 3.15). 

Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 Mô hình AHEAD và CA125 liên quan với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc 

tái nhập viện do suy tim. Từ phân tích hồi qui Cox đơn biến, nhóm AHEAD 4 – 5 

tăng 1,8 lần tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim (HR: 1,86; 

KTC 95%:  1,12  đến 3,08, P = 0,016), và CA125 cao tăng 3,3 lần (HR: 3,31; KTC 

95%:  2,00  đến 5,49; P < 0,001). Sau khi hiệu chỉnh từ phân tích hồi qui Cox đa biến, 

nhóm AHEAD 4 – 5 tăng 1,7 lần tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do 
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suy tim (HR: 1,70; KTC 95%:  1,02 đến 2,81; P = 0,041), và CA125 cao tăng 3,3 lần 

(HR: 3,30; KTC 95%:  1,99 đến 5,49; P < 0,001), (Bảng 3.16) 

Bảng 3.16 Kết hợp CA125 và AHEAD liên quan tử vong do mọi nguyên nhân 

hoặc tái nhập viện do suy tim 

Yếu tố tiên đoán Phân tích đơn biến  Giá 

trị P  

Phân tích đa 

biếna 

Giá trị 

P 

HR (KTC 95%) aHR (KTC 95%) 

AHEAD 0-1 Tham chiếu 

 

 Tham chiếu  

AHEAD 2-3 1,36  

(0,94 – 1,96) 

 

0,106 1,43  

(0,99 – 2,07) 

0,058 

AHEAD 4-5 1,86  

(1,12 – 3,08) 

0,016  1,70  

(1,02 – 2,81) 

0,041 

CA125 ≥ 28 so với 

CA125 < 28 (U/ml) 

3,31 

(2,00 – 5,49) 

 

<0,001 3,30  

(1,99 – 5,49) 

<0,001 

 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125). Hazard Ratio (HR). Adjusted Hazard Ratio 

(aHR). Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%). Các thông số in đậm là các thông số có ý 

nghĩa thống kê với P < 0,05. 

3.3.2.3. CA125 kết hợp vào mô hình AHEAD cải thiện tiên lượng kết cục trên 

bệnh nhân suy tim cấp 

CA125 kết hợp AHEAD cải thiện phân định mô hình tiên lượng qua diện tích 

dưới đường cong 

Tử vong do tim mạch 

 Đối với tử vong do tim mạch, so sánh mô hình kết hợp với CA125 không cải 

thiện khả năng phân định mô hình (AUC (KTC 95%) của mô hình kết hợp 0,712  

(0,624 đến 0,801) so với của CA125 là 0,711 (0,621 đến 0,800), kiểm định Delong, 

P = 0,943). Tuy nhiên, so sánh mô hình kết hợp với AHEAD cải thiện khả năng phân 

định mô hình (AUC (KTC 95%) của mô hình kết hợp 0,712 (0,624 đến 0,801) so với 
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của AHEAD là  0,537 (0,433 đến 0,641), kiểm định Delong, P = 0,007), Biểu đồ 

3.16. 

 

 

Biểu đồ 3.16 So sánh diện tích dưới đường cong của mô hình AHEAD và 

CA125 kết hợp AHEAD  với tử vong do tim mạch 
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Tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim 

 

 

Biểu đồ 3.17 So sánh diện tích dưới đường cong của mô hình AHEAD và 

CA125 kết hợp AHEAD với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do 

suy tim 

 Đối với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, so sánh mô 

hình kết hợp (AHEAD và CA125) với CA125 không cải thiện khả năng phân định 

mô hình (AUC (KTC 95%) của mô hình kết hợp 0,653  (0,593 đến 0,713) so với của 

CA125 là 0,643 (0,582 đến 0,704), kiểm định Delong, P = 0,741). Tuy nhiên, so sánh 

mô hình kết hợp với AHEAD cải thiện khả năng phân định mô hình (AUC (KTC 

95%) của mô hình kết hợp 0,653 (0,593 đến 0,713)  so với của AHEAD là 0,593   

(0,531 đến 0,654), kiểm định Delong, P = 0,011), Biểu đồ 3.17. 
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CA125 cải thiện phân định mô hình AHEAD thông qua delta thống kê C, IDI, 

và cNRI 

Bảng 3.17 Phân định mô hình AHEAD khi thêm CA125 trong tiên đoán biến 

cố   

Kết cục 

 

Mô hình Delta-C IDI cNRI 

Tử vong do 

tim mạch 

AHEAD so 

với AHEAD 

+ CA125 

 

0,15 

(0,03 – 0,27) 

0,06 

(0,01 – 0,12)  

P = 0,007 

0,33 

(0,15 – 0,47) 

P = 0,007 

Tử vong do 

mọi nguyên 

nhân hoặc tái 

nhập viện do 

suy tim 

AHEAD so 

với AHEAD 

+ CA125 

 

0,08 

(0,04 – 0,11) 

0,08 

(0,03 – 0,14) 

P < 0,001 

0,26 

(0,17 – 0,34) 

P < 0,001 

 

 Carbohydrate antigen 125 (CA125) 

 Integrated discriminatory improvement index (IDI) 

 Category-free net reclassification improvement index (cNRI) 

 Khoảng tin cậy 95% (KTC 95%) 

 Các thông số in đậm là các thông số có ý nghĩa thống kê với P < 0,05. 

 CA125 kết hợp vào mô hình AHEAD cải thiện khả năng phân định mô hình tiên 

lượng tử vong do tim mạch. Tăng chỉ số thống kê C 15% (delta thống kê C: 0,15; 

KTC 95%: 0,03 đến 0,27), tăng 6% khả năng phân định giữa nhóm tử vong  và không 

tử vong (IDI: 0,06;  KTC  95%:  0,01  đến  0,12;  P  = 0,007), tăng 33% tái phân 

nhóm đúng trong nhóm có tử vong  và nhóm không tử vong của mô hình AHEAD + 

CA125 so với mô hình AHEAD (cNRI:  0,33; KTC 95%:  0,15 đến 0,47; P = 0,007) 

(Bảng 3.17). 

 Tương tự, CA125 kết hợp vào mô hình AHEAD cải thiện khả năng phân định 

mô hình tiên lượng tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim. Tăng 

chỉ số thống kê C 8% (delta thống kê C: 0,08; KTC 95%: 0,04 đến 0,11), tăng 8% 
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khả năng phân định giữa nhóm có biến cố  và không có biến cố (IDI: 0,08;  KTC  

95%:  0,03  đến  0,14;  P  < 0,001), tăng 26% tái phân nhóm đúng trong nhóm có biến 

cố và nhóm không có biến cố của mô hình AHEAD + CA125 so với mô hình AHEAD 

(cNRI:  0,26, KTC 95%:  0,17 đến 0,34; P < 0,001) (Bảng 3.17). 
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CHƯƠNG 4. BÀN LUẬN 

4.1. Xác định nồng độ và các yếu tố liên quan với CA125 ở bệnh nhân suy tim 

cấp 

 Đặc điểm của quần thể nghiên cứu 

4.1.1.1. Đặc điểm nhân trắc học và lâm sàng 

Tuổi  

 Nghiên cứu chúng tôi có tuổi trung bình 66,6 (độ lệch chuẩn, ± 14,8) (Bảng 

3.1). Nghiên cứu chúng tôi có tuổi tương đương với nghiên cứu sổ bộ European 

Society of Cardiology Heart Failure Long-Term Registry (ESC-HF-LT) (2016)[120], 

nghiên cứu trên 4.449 bệnh nhân suy tim cấp có tuổi trung bình 69,4 (độ lệch chuẩn, 

± 12,9) và nghiên cứu sổ bộ tại Hàn Quốc (2017)[121] trên 5.625 bệnh nhân suy tim 

cấp có tuổi trung bình 68,5 (độ lệch chuẩn, ± 14,5). Tuy nhiên, khi so sánh với các 

nghiên cứu thực hiện cách đây trên 10 năm, nghiên cứu chúng tôi có tuổi thấp hơn. 

Nghiên cứu sổ bộ GWTG-HF (2010)[122] trên 39.783 bệnh nhân suy tim cấp có tuổi 

trung bình 72,5 (độ lệch chuẩn, ± 14,0) và nghiên cứu sổ bộ  the Organized Program 

to Initiate Lifesaving Treatment in Hospitalized Patients with Heart Failure 

(OPTIMIZE-HF) (2008)[123] trên 48.612 bệnh nhân suy tim cấp có tuổi trung bình 

73,2 (độ lệch chuẩn, ± 14.0) cao hơn so với nghiên cứu chúng tôi. So sánh với nghiên 

cứu trong nước, nghiên cứu chúng tôi có tuổi tương đương với nghiên cứu của tác giả 

Trần Phi Long (2018)[34] trên 120 bệnh nhân suy tim cấp,  có tuổi trung bình 68,9 

(độ lệch chuẩn, ± 14,2). Tương tự, nghiên cứu của Phạm Công Hải (2016)[35] trên 

329 bệnh nhân suy tim cấp,  có tuổi trung bình 67,8  (độ lệch chuẩn, ± 15,2), nghiên 

cứu này được thực hiện tại cùng bệnh viện. Nhìn chung, bệnh nhân suy tim cấp có 

khuynh hướng trẻ hóa. 

 Tuổi cao là một yếu tố tiên lượng xấu trong mô hình tiên lượng trên bệnh nhân 

suy tim cấp.  Nghiên cứu chúng tôi nhận thấy bệnh nhân có biến cố tử vong hoặc tái 
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nhập viện có tuổi cao hơn 4,1 năm so với nhóm không có biến cố (kiểm định t, P = 

0,013, Bảng 3.1). Kết quả này cũng tương tự với nghiên cứu của Joon JY (2019)[24], 

nghiên cứu trên 413 bệnh nhân suy tim cấp. Trong nghiên cứu này, bệnh nhân tử vong 

có tuổi lớn hơn 10 năm so với còn sống (74,0 so với 64,0, P < 0,001, theo thứ tự). 

Tương tự, nghiên cứu của Nunez J (2017)[22] trên 946 bệnh nhân suy tim cấp, tác 

giả cũng nhận thấy bệnh nhân tử vong cao hơn 5 năm so với nhóm còn sống (tuổi 

trung bình là 74  so với 69, P < 0,001, theo thứ tự). Tuổi là yếu tố nguy cơ quan trọng 

gây suy tim và ảnh hưởng đến tiên lượng, khoảng 1% bệnh nhân trên 50 tuổi có suy 

tim và tỉ lệ này tăng gấp đôi mỗi gia tăng 10 năm[124], suy tim là nguyên nhân chính 

gây tử vong trên bệnh nhân lớn tuổi[125]. Bệnh nhân lớn tuổi có kèm nhiều yếu tố 

nguy cơ bệnh tim mạch (béo phì, huyết áp, bệnh tim mạch xơ vữa), và bệnh phối hợp  

(thiếu máu, bệnh thận mạn, đái tháo đường). Các yếu tố này gia tăng tỉ lệ bệnh nhân 

suy tim và ảnh hưởng kết cục trên bệnh nhân lớn tuổi[126]. 

Giới  

 Nghiên cứu chúng tôi có 51,9% bệnh nhân nữ, không có sự khác nhau về biến 

cố gộp giữa hai giới (P = 0,634, Bảng 3.1). Kết quả nghiên cứu chúng tôi tương tự 

với các nghiên cứu sổ bộ  như OPTIMIZE-HF (2008)[123], có 48% bệnh nhân nữ; 

GWTG-HF (2010)[122], có 49%; và nghiên cứu ADHERE (2005)[127] trên 33.046 

bệnh nhân suy tim cấp, có 52% bệnh nhân nữ. Nhìn chung, tỉ lệ nam và nữ tương 

đương nhau trong dân số suy tim cấp.  

Chỉ số sung huyết  

 Sung huyết là triệu chứng trong chẩn đoán, và là yếu tố tiên lượng xấu trên bệnh 

nhân suy tim cấp. Nghiên cứu chúng tôi nhận thấy, có 50% bệnh nhân suy tim cấp có  

một trong các dấu hiệu sung huyết: khó thở khi nằm, tĩnh mạch cảnh nổi, gan to và 

phù chi dưới. Bệnh nhân tử vong hoặc tái nhập viện có chỉ số sung huyết (khó thở 

khi nằm, phù chi dưới và tĩnh mạch cảnh nổi) cao hơn (P = 0,004), có tỉ lệ cao hơn 

khó thở khi nằm (P <0,001) và ran trên 1/3 phổi (P = 0,003) so với nhóm không có 
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biến cố (Bảng 3.1). Nhiều nghiên cứu cũng nhận thấy sung huyết có liên quan đến 

tiên lượng xấu trên bệnh nhân suy tim cấp[128,129]. 

Sung huyết là mục tiêu điều trị trên bệnh nhân suy tim cấp và không kiểm soát 

được sung huyết trước xuất viện (sung huyết tồn lưu) là yếu tố tiên lượng 

xấu[130,131]. Nghiên cứu Acetazolamide in Decompensated Heart Failure with 

Volume Overload (ADVOR) (2022)[132], trên 519 bệnh nhân suy tim cấp, chỉ có 

30,5% – 42,2% bệnh nhân kiểm soát sung huyết tốt vào ngày thứ ba sau khi nhập 

viện. Ngoài ra, nghiên cứu Efficacy, Safety and Tolerability of Serelaxin When 

Added to Standard Therapy in AHF (RELAX-AHF-2) (2025)[131]  trên 5.900 bệnh 

nhân suy tim cấp. Trong nghiên cứu này nhận vào bệnh nhân có triệu chứng khó thở, 

X.quang ngực có dấu hiệu sung huyết, NT-proBNP ≥ 2.000 pg/mL (NT-proBNP ≥ 

3.000 pg/mL ở bệnh nhân  ≥75 tuổi, hoặc rung nhĩ), huyết áp tâm thu  ≥125 mmHg, 

suy thận nhẹ đến trung bình và triệu chứng suy tim vẫn còn sau khi sử dụng lợi tiểu 

quai đường tĩnh mạch. Nghiên cứu đánh giá sung huyết thông qua chỉ số sung huyết, 

chỉ số này được tính từ 0 đến 8 điểm, chỉ số này bao gồm (khó thở, phù chi dưới và 

tĩnh mạch cảnh nổi). Trong nghiên cứu này, có 99,2% bệnh nhân có dấu hiệu sung 

huyết (chỉ số sung huyết ≥ 1 điểm) tại thời điểm vào nghiên cứu, có 57,3% bệnh nhân 

có dấu hiệu sung huyết tốn lưu vào ngày 5 (chỉ số sung huyết ≥ 1). Trên bệnh nhân 

có sung huyết tồn lưu, tăng 32%  biến cố gộp (tử vong do tim mạch, tái nhập viện do 

suy tim, hoặc suy thận) trong 180 ngày (HR: 1,32; KTC 95%: 1,15 đến 1,51; P < 

0,001). 

Chỉ số khối cơ thể 

 Nghiên cứu chúng tôi có chỉ số khối cơ thể trung bình 22,5 kg/m2 (độ lệch chuẩn, 

± 4,3). Bệnh nhân có biến cố gộp có chỉ số khối cơ thể thấp hơn 1,5 kg/m2 so với 

nhóm không có biến cố (kiểm định t, P = 0,002, Bảng 3.1). Kết quả này tương tự với 

nghiên cứu sổ bộ tại Hàn Quốc (2017)[121],  có chỉ số khối cơ thể 23,3 kg/m2 (độ 

lệch chuẩn, ± 3,9). Tuy nhiên,  nghiên cứu của chúng tôi có chỉ số khối cơ thể thấp 
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hơn nghiên cứu sổ bộ tại Châu Âu ESC-HF-LT (2016)[120], có chỉ số khối cơ thể 

28,7 kg/m2 (độ lệch chuẩn, ± 5,4). Sự khác biệt này có thể do yếu tố chủng tộc. 

 Tương tự với nghiên cứu sổ bộ tại Hàn Quốc (2017)[121], bệnh nhân tử vong 

có chỉ số khối cơ thể thấp hơn 0,5 kg/m2  so với nhóm còn sống (P = 0,026). Chỉ số 

khối cơ thể thấp là yếu tố tiên lượng xấu trên bệnh nhân suy tim, tăng nguy cơ tử 

vong trong vòng 1 năm 5% khi giảm 1 kg/m2  chỉ số khối cơ thể trong nghiên cứu sổ 

bộ ESC-HF-LT (2016)[120]. 

4.1.1.2. Đặc điểm bệnh nền 

 Bệnh nhân suy tim thường kèm theo nhiều bệnh nền và bệnh nền liên quan đến 

kết cục xấu trên bệnh nhân suy tim[27]. Trong nghiên cứu chúng tôi bệnh nền thường 

gặp chiếm hơn 1/3 ở bệnh nhân suy tim bao gồm: tăng huyết áp, bệnh mạch vành, đái 

tháo đường, rung nhĩ và bệnh thận mạn.  

 Bệnh mạch vành trong nghiên cứu chúng tôi là 40,2%. Tương tự, nghiên cứu sổ 

bộ tại Hàn Quốc (2017)[121], có 42,9% bệnh nhân có bệnh mạch vành. Tuy nhiên, 

nghiên cứu chúng tôi có tỉ lệ bệnh mạch vành thấp hơn so với các nghiên cứu thực 

hiện tại Hoa Kỳ, Châu Âu và toàn cầu. Tỉ lệ bệnh mạch vành trong nghiên cứu sổ bộ 

tại Châu Âu ESC-HF-LT (2016)[120] là 53,8%, nghiên cứu sổ bộ tại Hoa Kỳ GWTG-

HF (2010)[122] có 48,4% bệnh nhân bệnh mạch vành và nghiên cứu toàn cầu 

REPORT-HF (2020)[9] có 48% bệnh nhân có bệnh mạch vành (Bảng 4.1). Sự khác 

biệt này có thể do tiêu chuẩn chẩn đoán bệnh mạch vành khác nhau trong các nghiên 

cứu.  

 Nghiên cứu chúng tôi  có 33,9% bệnh nhân rung nhĩ. Tương tự, tỉ lệ rung nhĩ 

trong các nghiên cứu sổ bộ tại Châu Âu là 31% – 41%[120,127]. Tỉ lệ này cao hơn 

so với nghiên cứu trong nước, nghiên cứu của tác giả Trần Phi Long (2018)[34], có  

18% bệnh nhân rung nhĩ; nghiên cứu của  Phạm Công Hải (2016)[35], có 10,3% bệnh 

nhân rung nhĩ. Trước đây, tỉ lệ rung nhĩ ở Châu Á thấp hơn so với Châu Â[133]; tuy 

nhiên, tỉ lệ rung nhĩ đang gia tăng tại khu vực Châu Á. Nghiên cứu dịch tể học của 

Guo Y (2015)[134] trên 471.446 người tại Trung Quốc trong giai đoạn 11 năm (2001 
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– 2012), tác giả nhận thấy tỉ lệ hiện mắc rung nhĩ tăng 20 lần. Nguyên nhân chính là 

tăng tuổi thọ và bệnh lý phối hợp như bệnh thấp tim, bệnh phổi mạn và đái tháo 

đường. 

Bảng 4.1 Đặc điểm bệnh nền trên bệnh nhân suy tim cấp 

Biến số Chúng 

tôi 

(2025) 

n = 316 

REPORT-

HF 

(2020)[9] 

n =18.102 

Hàn Quốc 

(2017)[121] 

n =5.625 

ESC-HF-

LT 

(2016)[120] 

n =4.449 

P.C.Hải 

(2016)[35] 

n = 329 

GWTG-HF 

(2010)[122]  

n =39.783 

Tăng 

huyết áp, 

% 

72,8 64,0 62,2 65,6 77,6% 70,6 

Bệnh 

mạch 

vành, % 

40,2 48,0 42,9 53,8  58,7% 48,4 

Đái tháo 

đường, 

% 

 

39,6 37,0 40,0 39,0  35,2% 41,8 

Rung 

nhĩ, % 

 

33,9 31,0 28,5 44,0 10,3% 31,6 

Bệnh 

thận 

mạn, % 

31,3 20,0 14,3 25,3 33,7% 18,3 

Bệnh 

van tim, 

% 

 

15,8 20,0 – – 62,3% – 

 

 Trong nghiên cứu chúng tôi,  bệnh nhân có biến cố gộp có tỉ lệ bệnh thận mạn 

cao hơn 10,9% so với bệnh nhân không có biến cố gộp (37,2% so với 26,3%, P = 

0,037, theo thứ tự, Bảng 3.1). Tương tự, nghiên cứu của Nunez J (2017)[22], tác giả 

cũng nhận thấy bệnh nhân suy tim cấp tử vong có tỉ lệ bệnh thận mạn cao hơn 13,1% 

so với nhóm còn sống (P < 0,001). Bệnh phối hợp suy tim và suy thận rất thường gặp 

do có chung nhiều yếu tố nguy cơ, sự kết hợp này có khuynh hướng gia tăng. Bệnh 

nhân suy tim kèm bệnh thận mạn gia tăng gấp đôi nguy cơ tử vong so với nhóm không 
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có bệnh thận mạn[135]. Nguyên nhân là do tiến triển xấu của hai bệnh lý này. Ngoài 

ra, bệnh nhân suy tim kèm bệnh thận mạn thường điều trị dưới chuẩn các thuốc cải 

thiện tiên lượng suy tim[136]. 

 Ngoài ra,  so sánh với nghiên cứu của Phạm Công Hải (2016)[35] thực hiện tại 

cùng bệnh viện, nghiên cứu chúng tôi có tỉ lệ bệnh van tim thấp hơn (62,3% so với 

15,8%, theo thứ tự). Sự khác biệt này do khác biệt về định nghĩa bệnh van tim giữa 

hai nghiên cứu, nghiên cứu chúng tôi định nghĩa bệnh van tim là bệnh van tim nguyên 

phát; trong khi đó, nghiên cứu của tác giả Phạm Công Hải định nghĩa bệnh van tim 

bao gồm bệnh van tim nguyên phát và thứ phát.  Bệnh van tim ở Châu Á phần lớn do 

bệnh van tim hậu thấp và đang có xu hướng giảm dần[137]. 

4.1.1.3. Đặc điểm siêu âm tim 

 Phân suất tống máu thất trái  

 Siêu âm tim là phương tiện hình ảnh học đầu tay trong chẩn đoán suy tim cấp, 

trong đó phân suất tống máu thất trái  giúp quyết định chiến lược điều trị trên bệnh 

nhân suy tim. Nghiên cứu chúng tôi có phân suất tống máu thất trái trung vị 42,5 (độ 

lệch chuẩn, ± 16,4), có 50% bệnh nhân có phân suất tống máu thất trái giảm. Tương 

tự, nghiên cứu sổ bộ ESC-HF-LT (2016)[120] có phân suất tống máu thất trái với 

trung vị 40,42 (độ lệch chuẩn, ± 14,89), có 58,4% bệnh nhân có phân suất tống máu 

thất trái giảm. 

  Nghiên cứu chúng tôi không thấy khác biệt về phân suất tống máu thất trái giữa 

nhóm có biến cố gộp và không có biến cố gộp (P = 0,294, Bảng 3.2). Kết quả này 

tương tự với nghiên cứu của Joon JY (2019)[24], tác giả không thấy sự khác biệt về 

phân suất tống máu thất trái giữa hai nhóm tử vong và còn sống trên bệnh nhân suy 

tim cấp (P = 0,475). Tuy nhiên, tác giả Nunez J (2017)[22] nhận thấy bệnh nhân tử 

vong có phân suất tống máu thất trái cao hơn 3% so với nhóm còn sống (P = 0,004). 

Phân suất tống máu thất trái là chỉ số đánh giá chức năng tâm thu thất trái, được sử 

dụng trong hướng dẫn điều trị. Vai trò trong tiên lượng còn nhiều tranh cãi. Parikh 

RV (2023)[138] nhận thấy phân suất tống máu thất trái là yếu tố tiên đoán tử vong  



112 

trong mô hình tiên lượng tử vong trên bệnh nhân suy tim. Tuy nhiên, Tác giả Shah 

KS (2017)[139] không thấy sự khác nhau về tử vong khi phân nhóm theo phân suất 

tống máu thất trái trên bệnh nhân suy tim cấp. Nhiều nghiên cứu nhận thấy liên quan 

giữa tử vong và phân suất tống máu thất trái có dạng chữ U, bệnh nhân có phân suất 

tống máu thất trái ≥ 65% có tỉ lệ tử vong tương tự phân suất tống máu thất trái giảm 

≤ 40%[140,141].  

Nhĩ trái 

 Đánh giá cấu trúc và chức năng nhĩ trái là thông số được quan tâm trong thời 

gian gần đây[142]. Đường kính nhĩ trái trong nghiên cứu chúng tôi  có trung vị 40,3 

mm (độ lệch chuẩn, ± 8,7), bệnh nhân có biến cố gộp có đường kính nhĩ trái lớn hơn 

2,2 mm so với nhóm không có biến cố gộp (kiểm định t, P = 0,022, Bảng 3.2). Tương 

tự, nghiên cứu của Nunez J (2017)[22] có trung vị 43,9 mm (độ lệch chuẩn, ± 8,0); 

tuy nhiên,  trong nghiên cứu này tác giả không nhận thấy khác biệt đường kính nhĩ 

trái ở nhóm tử vong và còn sống (P = 0,79). Trong khi đó, nghiên cứu của Hamatani 

Y (2024)[143] trên 3.002 bệnh nhân rung nhĩ và suy tim phân suất tống máu bảo tồn, 

tác giả nhận thấy bệnh nhân có đường kính nhĩ trái ≥ 50 mm có nguy cơ nhập viện 

do suy tim tăng hơn hai lần (HR: 2,36; KTC 95%: 1,75 đến 3,18; P <0,001)  so với 

nhóm có đường kính nhĩ trái < 40 mm. 

4.1.1.4. Đặc điểm xét nghiệm huyết học và sinh hóa    

Đặc điểm xét nghiệm huyết học 

 Nghiên cứu chúng tôi có hơn 1/2 bệnh nhân thiếu máu, bệnh nhân có biến cố 

gộp có tỉ lệ thiếu máu cao hơn 16,9% (P = 0,003) và nồng độ hemoglobin thấp hơn 

7,5 g/L (P = 0,005) so với bệnh nhân không có biến cố gộp (Bảng 3.2). Tương tự hai 

nghiên cứu sổ bộ tại Hoa Kỳ, nghiên cứu GWTG-HF (2010)[122] phát hiện nhóm tử 

vong có nồng độ hemoglobin  thấp hơn 4 g/L so với nhóm còn sống (P < 0,001) và 

nghiên cứu OPTIMIZE-HF (2008)[123] cũng nhận thấy kết quả tương tự. 

 Nồng độ hemoglobin có liên quan đến kết cục tử vong trên bệnh nhân suy tim, 

nhưng sự liên quan này không phải tương quan tuyến tính, tương quan chặt với kết 
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cục khi hemoglobin ở mức thấp. Nhiều tác giả phát hiện sự tương quan giữa 

hemoglobin và kết cục tử vong trên bệnh nhân suy tim có dạng hình chữ J, tử vong 

trên bệnh nhân suy tim thấp nhất khi hemoglobin từ 130 đến 160 g/L. Thiếu máu gây 

quá tải lên tim, đặc biệt ở bệnh nhân suy tim. Giảm oxy trong quá trình chuyển hóa 

tế bào, hoạt hóa hệ thần kinh thể dịch và huyết động, tác động trực tiếp đến cơ tim 

gây tái cấu trúc cơ tim và dày thất trái. Bên cạnh đó, bệnh nhân suy tim và thiếu máu 

thường có nhiều bệnh lý đồng mắc bao gồm bệnh thận mạn, suy dinh dưỡng. Tất cả 

các yếu tố trên ảnh hưởng đến kết cục trên bệnh nhân suy tim kèm thiếu máu[144].   

Đặc điểm xét nghiệm sinh hóa 

 Nghiên cứu chúng tôi có 32,9% bệnh nhân có hạ natri huyết thanh. Bệnh nhân 

có biến cố gộp có  natri huyết thanh thấp hơn 2,5 mmol/L (P < 0,001, Bảng 3.2) so 

với nhóm không có biến cố gộp. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi tương tự với 

nghiên cứu sổ bộ OPTIMIZE-HF (2008)[123], nghiên cứu này nhận thấy  bệnh nhân 

tử vong có natri huyết thanh thấp hơn 1,2 mmol/L (136,6 so với 137,8, P < 0,001, 

theo thứ tự) so với nhóm còn sống. Tương tự, nghiên cứu thực hiện tại Hàn Quốc của 

Joon JY (2019)[24], tác giả  nhận thấy bệnh nhân tử vong có natri huyết thanh thấp 

hơn 2 mmol/L (138,0 so với 140,0 mmol/l, P = 0,031, theo thứ tự). 

 Hạ natri máu thường gặp bệnh nhân suy tim cấp[145]. Hạ natri máu trong suy 

tim cấp là do pha loãng, nguyên nhân chính là do sung huyết tĩnh mạch, giảm tưới 

máu cơ quan và tăng nồng độ vasopressin gây giữ nước. Nó biểu hiện tình trạng tiến 

triển xấu của bệnh nhân suy tim và liên quan đến kết cục xấu nội viện và dài hạn sau 

xuất viện[146]. 

 Đặc điểm NT-proBNP  

 Nồng độ NT-proBNP trong nghiên cứu chúng tôi 6.644 pg/mL (khoảng tứ phân 

vị, 3.973 đến 12.360). Nghiên cứu chúng tôi có nồng độ NT-proBNP cao hơn các 

nghiên cứu trước đây, nghiên cứu của tác giả Yoon JY (2019)[24] có  trung vị NT-

proBNP là 4.336 pg/mL (khoảng tứ phân vị: 1.664 đến 10.776) và Nunez J (2017)[22] 

có trung vị là 1.874 pg/mL (khoảng tứ phân vị: 660 đến 4.182). Sự khác biệt này do 
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trong nghiên cứu của chúng tôi sử dụng NT-proBNP trong tiêu chuẩn nhận bệnh với 

NT-proBNP > 2.000 pg/mL, trong khi nghiên cứu của Yoon JY (2019)[24] và Nunez 

J (2017)[22] không sử dụng dấu ấn này trong tiêu chuẩn nhận bệnh.  Ngoài ra, trong 

nghiên cứu của chúng tôi, bệnh nhân có biến cố gộp có nồng độ NT-proBNP cao hơn 

bệnh nhân không có biến cố gộp (kiểm định Wilcoxon, P = 0,031). Tương tự, nghiên 

cứu của Yoon JY (2019)[24] nhận thấy bệnh nhân suy tim cấp tử vong trong hai năm 

có nồng độ NT-proBNP cao hơn 5.638 pg/ml so với nhóm còn sống (P < 0,001). 

 NT-proBNP liên quan đến kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp. Giả thuyết này 

được kiểm định qua nghiên cứu bản lề của Januzzi JL (2005)[72]. Nghiên cứu này 

được thực hiện đa trung tâm tại Châu Mỹ và Châu Âu, trên 1.256 bệnh nhân khó thở 

nhập khoa cấp cứu (trong đó có 720 bệnh nhân suy tim cấp), nghiên cứu nhận thấy 

bệnh nhân suy tim cấp có NT-proBNP > 5.180 pg/mL tăng nguy cơ tử vong hơn năm 

lần trong vòng 76 ngày (OR: 5,2; KTC 95%: 2,2 đến 8,1; P < 0,001). NT-proBNP 

liên quan đến kết cục lâm sàng trên bệnh nhân suy tim có thể giải thích qua cơ chế 

sinh bệnh học của dấu ấn này trong suy tim, NT-proBNP tăng trong suy tim qua cơ 

chế huyết động; NT-proBNP được tiết ra từ cơ tim vùng tâm thất và tâm nhĩ do tăng 

áp lực hoặc thể tích, quá trình này gây gia tăng sức căng thành nhĩ và thất[71]. Hiện 

tại, NT-proBNP được coi là dấu ấn sinh học chuẩn trong tiên lượng trên bệnh nhân 

suy tim, dấu ấn này được khuyến cáo sử dụng trong thực hành với mức I và chứng cứ 

A của Trường môn Tim Hoa Kỳ (2022)[14]. 

4.1.2.1. Đặc điểm điều trị khi nằm viện 

 Thuốc lợi tiểu quai đường tĩnh mạch là điều trị nền tảng trên bệnh nhân suy tim 

cấp. Nghiên cứu chúng tôi có tỉ lệ sử dụng thuốc lợi tiểu quai là 89,2%,  cao hơn 

nghiên cứu sổ bộ tại Châu Âu ESC-HF-LT (2017)[4] trên 6.629 bệnh nhân suy tim 

cấp, có 81,7% bệnh nhân sử dụng thuốc lợi tiểu quai, và nghiên cứu sổ bộ tại Hàn 

Quốc (2017)[121], có 74,9% bệnh nhân sử dụng thuốc lợi tiểu quai. Sự khác biệt này 

có thể do nghiên cứu của chúng tôi thực hiện tại bệnh viện tuyến cuối và trong giai 

đoạn covid 19 với nhiều bệnh nhân nặng, cần thiết sử dụng thuốc lợi tiểu quai.  Ngoài 



115 

ra, thuốc giãn mạch đường tĩnh mạch trong nghiên cứu chúng tôi thấp hơn so với 

nghiên cứu sổ bộ tại Hàn Quốc (2017)[121] (32,3% so với 40,9%, theo thứ tự). 

Nguyên nhân có thể vai trò thuốc giãn mạch trong suy tim cấp giảm dần theo thời 

gian. Điều trị thuốc giãn mạch đường tĩnh mạch với mục tiêu giảm triệu chứng sung 

huyết phổi, với khuyến cáo mức IIa chứng cứ B theo ESC (2016)[27] và giảm mức 

khuyến cáo IIb chứng cứ B theo ESC (2021)[26]. Mặt khác, nghiên cứu chúng tôi có 

tỉ lệ sử dụng thuốc vận mạch/tăng co thấp hơn so với nghiên cứu sổ bộ tại Hàn Quốc 

(2017)[121] (7,9% so với 31,1%, theo thứ tự ). Thuốc vận mạch/tăng co nên sử dụng 

sớm trong sốc tim với mục tiêu giảm tử vong trên dân số nguy cơ tử vong cao 

này[147]. 

Bảng 4.2 Đặc điểm điều trị khi nằm viện 

Biến số Chúng tôi 

(2025) 

n =316 

 ESC-HF-LT 

(2017)[4] 

n = 6.629 

Sổ bộ Hàn Quốc 

(2017)[121] 

n = 5.625 

Thuốc giãn mạch 

truyền (%) 

32,3 21,2 40,9 

Lợi tiểu quai tĩnh 

mạch (%) 

89,2 81,7 74,9 

Vận mạch/tăng co 

(%) 

7,9 12,3 31,1 

Thở máy (%) 

 

13,3 – 15,3 

Thay thế thận (%) 

 

3,4 – 7,5 

Truyền máu (%) 

 

6,0 – 21,4 
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4.1.2.2. Đặc điểm thuốc điều trị khi xuất viện 

Bảng 4.3 Đặc điểm thuốc điều trị khi xuất viện 

Biến số Chúng tôi 

(2025) 

n = 316 

Sổ bộ Hàn 

Quốc 

(2017)[121] 

n = 5.625 

 ESC-HF-LT 

(2016)[120] 

n = 4.449 

UCMC, UCTT hoặc ức chế thụ 

thể kép angiotensin/neprilysin (%) 

69,9 65,9 77,0 

Chẹn beta (%) 

 

79,1 49,9 72,6 

Ức chế đồng vận chuyển natri-

glucose 2 (%) 

42,1 – – 

Lợi tiểu kháng aldosteron (%) 

 

61,7 44,9 53,9 

Furosemide uống (%) 

 

69,6 – 83,9 

Statin (%) 

 

77,2 – 57,8 

Kháng tập tiểu cầu (%) 

 

35,1 – 60,8 

Kháng đông (%) 

 

35,1 28,3 42,7 

 Sử dụng thuốc tứ trụ trong điều trị suy tim sớm trước khi xuất viện và duy trì 

sau đó, được coi là chiến lược giảm tử vong và tái nhập viện trên bệnh nhân suy tim 

cấp phân suất tống máu giảm. Thuốc điều trị tại thời điểm xuất viện trên bệnh nhân 

suy tim cấp trong các nghiên cứu (Bảng 4.3).  Nghiên cứu chúng tôi có tỉ lệ sử dụng 

chẹn beta (79,1%) cao hơn so với nghiên cứu sổ bộ ESC-HF-LT (2016)[120] (có 
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72,6% bệnh nhân sử dụng chẹn beta) và nghiên cứu sổ bộ tại Hàn Quốc (2017)[121] 

(có 49,9% bệnh nhân sử dụng chẹn beta). Sự khác biệt về sử dụng chẹn beta có thể 

do khác biệt về tần số tim, nghiên cứu chúng tôi có tần số tim cao hơn nghiên cứu sổ 

bộ tại Hàn Quốc (2017), và nghiên cứu ESC-HF-LT (2016) (96,6 ± 23,3, 92,6 ± 26,0, 

và 90,82 ± 25,27, theo thứ tự). Ngoài ra, nghiên cứu chúng tôi tương đương tỉ lệ sử 

dụng nhóm thuốc UCMC, UCTT hoặc ức chế thụ thể kép angiotensin/neprilysin  với 

nghiên cứu sổ bộ tại Hàn Quốc (2017)[121] và nghiên cứu sổ bộ ESC-HF-LT 

(2016)[120]( 69,9%, 65,9% và 77%, theo thứ tự). Một trụ cột khác, sử dụng lợi tiểu 

kháng aldosteron trong nghiên cứu chúng tôi là 61,7%, cao hơn nghiên cứu sổ bộ tại 

Hàn Quốc (2017)[121], nghiên cứu này có 44,9 % bệnh nhân sử dụng lợi tiểu kháng 

aldosteron; nghiên cứu ESC-HF-LT (2016)[120] có  53,9% bệnh nhân sử dụng nhóm 

thuốc này. Sự khác biệt này có thể do yếu tố thời gian, với sự gia tăng sử dụng các 

thuốc cải thiện tiên lượng trên bệnh nhân suy tim trong thời gian gần đây[148]. Ngoài 

ra, nghiên cứu chúng tôi có 42,1% bệnh nhân sử dụng thuốc ức chế đồng vận chuyển 

natri-glucose 2, thuốc duy nhất giảm tử vong và tái nhập viện trên bệnh nhân suy tim 

với mọi phân suất tống máu thất trái, được khuyến cáo từ năm 2021[26] và chưa được 

nghiên cứu trong các nghiên cứu sổ bộ. 

 Đặc điểm CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp  

4.1.3.1. Nồng độ CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp  

 Nghiên cứu chúng tôi nhận thấy đặc điểm CA125 trên dân số suy tim cấp tại 

Việt Nam với CA125 có phân phối không chuẩn, có đuôi phân bố lệch phải, có trung 

vị (khoảng tứ phân vị) là 56 U/mL (27 đến 140). 

 Tác giả Joon JY (2019)[24] thực hiện nghiên cứu tại Hàn Quốc, tác giả nhận 

thấy trung vị (khoảng tứ phân vị) của CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp là 38,3 U/mL 

(15,8 đến 112,0) thấp hơn so với nghiên cứu chúng tôi. Kết quả này có thể khác nhau 

do thời gian xét nghiệm CA125. Trong nghiên cứu này, CA125 được xét nghiệm tại 

thời điểm nhập viện nhưng đây là nghiên cứu hồi cứu và không kiểm soát thời điểm 

làm xét nghiệm CA125.  
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 Nghiên cứu chúng tôi có kết quả tương tự với nghiên cứu của các tác giả Châu 

Âu. Nunez J (2010)[23] nghiên cứu trên 1.111 bệnh nhân suy tim cấp tại Tây Ban 

Nha, bệnh nhân được xét nghiệm CA125 trung bình 72 ± 12 giờ sau nhập viện, tác 

giả nhận thấy CA125 có trung vị (khoảng tứ phân vị) là  59,1 U/mL (25,2 đến 139,2). 

Tương tự, nghiên cứu của Nunez J (2017)[22] trên 946 bệnh nhân suy tim cấp, CA125 

được xét nghiệm trung bình 96 ± 24 giờ sau nhập viện, tác giả phát hiện trung vị 

(khoảng tứ phân vị) của CA125 là 64,7 U/mL (28,0 đến 137,4). Ngoài ra,  nghiên cứu 

của Lourenco P (2022)[92] thực hiện tại Bồ Đào Nha, nghiên cứu trên 363 bệnh nhân 

suy tim cấp, tác giả cũng nhận thấy trung vị (khoảng tứ phân vị) của CA125 là 56,0 

U/mL (26,0 đến 160,7). Nhìn chung, bệnh nhân suy tim cấp có trung vị CA125 theo 

các nghiên cứu  từ 56 đến 64,7 U/mL. 

4.1.3.2. Đặc điểm CA125 trên bệnh nhân suy tim cấp 

 CA125 cao biểu hiện dấu hiệu nặng trên bệnh nhân suy tim cấp. Trong nghiên 

cứu chúng tôi, CA125 cao có tỉ lệ cao hơn với các dấu hiệu sung huyết (khó thở khi 

nằm, tĩnh mạch cảnh nổi, gan to, phù chi dưới và chỉ số sung huyết), các dấu hiệu 

nặng trên siêu âm tim (đường kính nhĩ trái lớn, áp lực động mạch phổi thì tâm thu 

tăng, tỉ lệ cao hơn hở van ba lá trung bình nặng) và NT-proBNP cao hơn (Bảng 3.4). 

 Tương tự, nghiên cứu của Nunez (2020)[21] trên 2.356 bệnh nhân suy tim, tác 

giả nhận thấy CA125 cao có liên quan với dấu hiệu nặng trên bệnh nhân suy tim như: 

có tuổi cao, rung nhĩ, phân độ NYHA cao trước đó, huyết áp thấp, hemoglobin thấp, 

độ lọc cầu thận ước đoán thấp,  phân suất tống máu thất trái thấp, đường kính nhĩ trái 

lớn, hở van hai lá nặng, và dấu hiệu sung huyết cao hơn.  

 Ngoài ra, Minana G (2022)[149] nghiên cứu trên 2.369 bệnh nhân suy tim cấp 

và phân suất tống máu thất trái bảo tồn. Tác giả nhận thấy đặc điểm nhóm bệnh nhân 

có CA125 cao bao gồm rung nhĩ, bệnh van tim, phù ngoại biên, tràn dịch màng phổi 

và đặc điểm suy tim nặng (vận động vòng van ba lá thấp, natri huyết thanh thấp và 

NT-proBNP cao). 
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 Các yếu tố liên quan với CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp 

 Nghiên cứu chúng tôi xác định CA125 liên quan với sung huyết trên bệnh nhân 

suy tim cấp. Trong nghiên cứu chúng tôi, năm yếu tố liên quan mạnh với thay đổi 

CA125 là phù chi dưới (R2 = 0,0437, P <0,001), NT-proBNP (R2 = 0,0433, P <0,001), 

độ lọc cầu thận ước đoán (R2 = 0,0189, P = 0,016  ), hở van ba lá (R2  = 0,0175, P = 

0,021), và phân suất tống máu thất trái (R2  = 0,0159, P = 0,028). Trong đó,  các yếu 

tố liên quan đến sung huyết bao gồm phù chi dưới, chỉ số sung huyết, NT-proBNP, 

natri huyết thanh, sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu, áp lực tâm thu 

động mạch phổi, và hở van ba lá chiếm 70,4% sự thay đổi CA125.  

 Tương tự, tác giả Nunez J (2020)[21] thực hiện nghiên cứu đoàn hệ đa trung 

tâm trên bệnh nhân suy tim cấp và suy tim ngoại trú nặng, trong nghiên cứu này tác 

giả xác định  các yếu tố tác động vào sự thay đổi CA125 bao gồm: NT-proBNP (R2 

= 0,184; P < 0,001), chỉ số sung huyết (R2 = 0,040; P < 0,001), tuổi (R2 = 0,020; P < 

0,001), tần số tim (R2 = 0,006; P = 0,001), phổi có ran (R2 = 0,006; P = 0,004), huyết 

áp tâm thu (R2 = 0,003; P = 0,027),  và gan to (R2 = 0,0008; P = 0,226), theo thứ tự. 

Trong đó các yếu tố liên quan với sung huyết (NT-proBNP, chỉ số sung huyết, natri 

huyết thanh, phổi có ran, và gan to) đóng góp 79,4% sự thay đổi của CA125. 

 Ngoài ra, nghiên cứu của Minana G (2020)[78] trên 2.949 bệnh nhân suy tim 

cấp, nghiên cứu này xác định các yếu tố quan trọng ảnh hưởng đến sự thay đổi CA125 

và NT-proBNP trên bệnh nhân suy tim cấp. Tác giả xác định 5 yếu tố quan trọng dự 

báo sự thay đổi CA125 bao gồm: tràn dịch màng phổi (R2 = 0,368), hở van ba lá nặng 

(R2 = 0, 251), tuổi (R2 = 0,119), NT-proBNP (R2 = 0,065) và phù chi dưới (R2 = 

0,043), theo thứ tự. Trong đó, các yếu liên quan đến sung huyết (tràn dịch màng phổi, 

hở van ba lá nặng, NT-proBNP, phù chi dưới, natri huyết thanh, phù phổi cấp) đóng 

góp 74,9% sự thay đổi CA125.  Ngoài ra, tác giả xác định bốn yếu tố liên quan đến 

sự thay đổi NT-proBNP là độ lọc cầu thận ước đoán (R2 = 0,437), phân suất tống máu 

thất trái (R2 = 0,151), tuổi (R2 = 0,124), và troponin T siêu nhạy (R2 = 0,109). Nhìn 

chung, các yếu tố đóng góp quan trọng với sự thay đổi CA125 ở bệnh nhân suy tim 
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cấp là các yếu tố liên quan đến sung huyết và tim bên phải bao gồm dịch màng phổi 

và hở van ba lá nặng, còn các yếu tố quan trọng đóng góp vào sự thay đổi NT-proBNP 

là các yếu tố của tim bên trái bao gồm suy thận và giảm phân suất tống máu thất trái. 

 CA125 liên quan với sung huyết là công cụ sử dụng trong chẩn đoán sung huyết 

và hướng dẫn điều trị lợi tiểu. Sung huyết là dấu hiệu chính trên bệnh nhân suy tim 

cấp. Tuy nhiên, chẩn đoán sung huyết còn nhiều khó khăn, triệu chứng cơ năng và 

thực thể có độ nhạy và đặc hiệu thấp, X quang ngực có độ đặc hiệu cao nhưng độ 

nhạy thấp[85]. Do đó, CA125 có thể là công cụ hỗ trợ trong chẩn đoán sung huyết 

trên bệnh nhân suy tim cấp.  

 Ngoài ra, điều trị sung huyết với lợi tiểu được coi là chiến lược điều trị chính 

trên bệnh nhân suy tim cấp. Hiện tại, không có một thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên 

xác định hướng dẫn điều trị lợi tiểu trên bệnh nhân suy tim cấp[150]. Chính vì vậy, 

CA125 đang trở thành dấu ấn tiềm năng ứng dụng trong vai trò này, với hai nghiên 

cứu cho kết quả tốt. Nunez J (2016)[151] nghiên cứu trên 380 bệnh nhân suy tim cấp, 

tác giả so sánh nhóm điều trị theo hướng dẫn CA125 và nhóm điều trị chuẩn, bệnh 

nhân điều trị theo hướng dẫn CA125 lên thang liều lợi tiểu và thay đổi liều thường 

xuyên hơn so với điều trị chuẩn. Mặt khác, so sánh với điều trị chuẩn, điều trị theo 

hướng dẫn CA125 giảm tái nhập viện do suy tim trong vòng một năm. Nghiên cứu 

khác, Nunez J (2020)[152] nghiên cứu trên 160 bệnh nhân suy tim cấp và suy thận, 

tác giả chia thành hai nhóm điều trị theo hướng dẫn CA125 và điều trị chuẩn, điều trị 

theo hướng dẫn CA125 có nồng độ CA125 > 35 U/mL, nhận được liều furosemide 

cao và có thể tích nước tiểu cao hơn nhóm điều trị thường qui. Điều trị theo hướng 

dẫn CA125 cải thiện độ lọc cầu thận ước đoán tại thời điểm 72 giờ so với điều trị 

chuẩn (37,5 mL/min/1,73m2 so với 34,8 mL/min/1,73m2, P = 0,036). 



121 

4.2. CA125 và động học CA125 trong tiên lượng tử vong và tái nhập viện ở bệnh 

nhân suy tim cấp 

 Tử vong và tái nhập viện do suy tim trong 12 tháng 

 Tử vong ở bệnh nhân suy tim cấp trong nghiên cứu chúng tôi cao, với 3,2% tử 

vong nội viện, 12% tử vong do tim mạch, và  25,6%  tử do do mọi nguyên nhân. 

Nghiên cứu sổ bộ tại Hàn Quốc (2017)[121] trên 5.625 bệnh nhân suy tim cấp, có 

18,2% bệnh nhân tử vong do mọi nguyên nhân trong 12 tháng.  Nghiên cứu tại Châu 

Âu ESC-HF-LT (2017)[4]  trên 6.629 bệnh nhân suy tim cấp, có 14,3% bệnh nhân tử 

vong do tim mạch, có 26,7% tử vong do mọi nguyên nhân trong 12 tháng. Nghiên 

cứu toàn cầu về suy tim cấp Report-HF (2020)[9] trên 18.102 bệnh nhân suy tim cấp 

sau xuất viện, tỉ lệ tử vong chung là 20%, trong đó khu vực Đông Nam Á là 21%.  

Bảng 4.4 Kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp 

Biến cố  Chúng 

tôi 

(2025) 

n = 316 

ESC-HF-

LT 

(2017)[4] 

n = 6.629    

Sổ bộ Hàn 

Quốc 

(2017)[121] 

n = 5.625 

REPORT-

HF 

(2020)[9] 

n = 18.102 

Tử vong nội viện, (%) 

 

3,2 5,5 4,8 – 

Tử vong do tim mạch 

trong 12 tháng, (%) 

12,0 14,3 – – 

Tử vong do mọi nguyên 

nhân trong 12 tháng, 

(%) 

 25,6 26,7 18,2 20,0 

Tử vong do mọi nguyên 

nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim trong 12 

tháng, (%) 

45,9 42,3 – 38,0 
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 Tương tự kết cục tử vong, tỉ lệ tử vong hoặc tái nhập viện do suy tim trong 

nghiên cứu chúng tôi là 45,9%. Tỉ lệ này là 42,3% trong nghiên cứu tại Châu Âu 

ESC-HF-LT (2017)[4] và 38% trong nghiên cứu Report-HF (2020)[9]. Tử vong hoặc 

tái nhập viện trong nghiên cứu chúng tôi cao với những lý do sau: (1) nghiên cứu 

chúng tôi sử dụng NT-proBNP trong tiêu chuẩn nhận bệnh,  với NT-proBNP > 2.000 

pg/mL, (2) nghiên cứu chúng tôi thực hiện trong giai đoạn đại dịch COVID-19 (Việt 

Nam công bố hết dịch vào ngày 7/7/2023), và (3) Đông Nam Á có tỉ lệ tử vong cao 

hơn so với tỉ lệ tử vong chung toàn cầu[153]. 

 Ngưỡng quyết định CA125 và NT-proBNP trong tiên lượng bệnh nhân suy 

tim cấp 

 Diện tích dưới đường cong của CA125 và NT-proBNP  

 CA125 có khả năng phân định trung bình với tử vong do tim mạch và không tốt 

với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, với AUC là 0,71 với 

tử vong do tim mạch và 0,64 với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do 

suy tim. Kết quả nghiên cứu chúng tôi tương tự như các nghiên cứu trước,  nghiên 

cứu Nunez J (2007)[88] trên 529 bệnh nhân suy tim cấp theo dõi tử vong trong 6 

tháng, tác giả xác định AUC của CA125 là 0,67. Nghiên cứu của Joon JY (2019)[24] 

thực hiện tại Hàn Quốc trên 413 bệnh nhân suy tim cấp, tác giả xác định AUC với tử 

vong do mọi nguyên nhân trong vòng 2 năm là 0,63. Một phân tích hậu định từ nghiên 

cứu Dapagliflozin and Prevention of Adverse Outcomes in Heart Failure (DAPA-HF) 

của Docherty KF (2023)[154] trên 3.123 bệnh nhân suy tim mạn phân suất tống máu 

thất trái giảm, tác giả xác định khả năng phân định của CA125 với tử vong do tim 

mạch và nhập viện do suy tim với AUC là 0,63. Gần đây hơn, Tuersun R (2025)[20] 

nghiên cứu trên 1.413 bệnh nhân suy tim mạn tại Trung Quốc, tác giả xác định AUC 

của CA125 trong tiên đoán tử vong là 0,67. 

 Đối với NT-proBNP, có khả năng phân định không tốt với tử vong do tim mạch 

và mức độ yếu với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, AUC 

là 0,64 với tử vong do tim mạch và 0,57 với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái 
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nhập viện do suy tim. Nghiên cứu The International Collaborative of NT-proBNP 

Study (ICON) (2006)[72] là nghiên cứu bản lề xác định khả năng phân định tử vong 

do mọi nguyên nhân trong 76 ngày của NT-proBNP trên dân số suy tim cấp có AUC 

là 0,76. Ngoài ra, nghiên cứu của Wang K (2020)[155] thực hiện tại Trung Quốc xác 

định AUC của NT-proBNP tiên lượng tử vong do mọi nguyên nhân trong vòng 18 

tháng là 0,648. Nhìn chung, nghiên cứu có thời gian theo dõi ngắn và kết cục liên 

quan trực tiếp với tiến triển của suy tim như tử vong, sẽ có AUC cao hơn.  

Ngưỡng quyết định CA125 với kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp 

 Chúng tôi chọn ngưỡng tối ưu của CA125 và NT-proBNP với kết cục trên bệnh 

nhân suy tim cấp bằng chỉ số Youden, chỉ số này dựa vào tổng độ nhạy và độ đặc 

hiệu trừ 1, chỉ số Youden có giá trị từ 0 đến 1. Điểm số tối đa của Youden phản ánh 

khả năng phân biệt giữa giá trị dương thật và dương giả của tất cả các giá trị ngưỡng 

có thể trên đường cong Receiver Operating characteristic Curve (ROC). 

 Nghiên cứu chúng tôi xác định hai ngưỡng quyết định tối ưu của CA125 với 

biến cố trên bệnh nhân suy tim cấp. Với tử vong do tim mạch, CA125 = 113 U/mL 

có độ nhạy (0,61) và độ đặc hiệu (0,73), ngưỡng quyết định này tối ưu hơn so với 

CA125 = 35 U/mL (tham chiếu) có độ nhạy (0,89) và độ đặc hiệu (0,36). Với tử vong 

do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, CA125 = 28 U/mL có độ nhạy 

(0,88) và độ đặc hiệu (0,37). 

 Hiện tại, CA125 chưa có ngưỡng tiên lượng trong suy tim cấp. Giá trị ngưỡng 

35 U/mL, đang sử dụng trong thực hành xuất phát từ nghiên cứu ung thư[15,156]. 

Nghiên cứu của Nunez J (2007)[88] trên 529 bệnh nhân suy tim cấp, tác giả xác định 

ngưỡng CA125 = 60 U/mL trong tiên đoán tử vong do mọi nguyên nhân trong vòng 

6 tháng. Nghiên cứu khác của Nunez J (2017)[22] trên 946 bệnh nhân suy tim cấp, 

tác giả xác định ngưỡng 35 U/mL là ngưỡng của nhà sản xuất trong tiên lượng tử 

vong do mọi nguyên nhân trong 2,6 năm trên bệnh nhân suy tim cấp. Nhìn chung, 

các nghiên cứu CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp thường chọn ngưỡng 35 U/mL hoặc 

60 U/mL trong tiên lượng tử vong trên bệnh nhân suy tim cấp[23,88,92]. 
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Ngưỡng quyết định NT-proBNP với kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp  

 Hiện tại chưa có ngưỡng quyết định thống nhất trong tiên lượng trên bệnh nhân 

suy tim cấp. Nghiên cứu chúng tôi sử dụng ngưỡng quyết định NT-proBNP = 7.856 

pg/mL với tử vong do tim mạch, có độ nhạy (0,66) và độ đặc hiệu (0,62). Đối với tử 

vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, NT-proBNP = 6.634 pg/mL, 

có độ nhạy (0,59) và độ đặc hiệu (0,57). Nghiên cứu đầu tiên xác định ngưỡng tiên 

lượng trên bệnh nhân suy tim cấp là nghiên cứu ICON (2006)[72], với 720 bệnh nhân 

suy tim cấp theo dõi trong 76 ngày, nghiên cứu xác định ngưỡng NT-proBNP > 5.180 

pg/mL gia tăng nguy cơ tử vong hơn 5 lần (OR: 5,2; KTC 95%: 2,2 đến 8,1; P < 

0,001), ngưỡng quyết định này có độ nhạy (0,68), độ đặc hiệu (0,72) với giá trị tiên 

đoán dương (0,19) và giá trị tiên đoán âm (0,96). Nghiên cứu của Joon JY (2019)[24] 

xác định ngưỡng tiên lượng tử vong do mọi nguyên nhân trong 2 năm của NT-

proBNP, với NT-proBNP > 5.269 pg/ml có độ nhạy (0,586) và độ đặc hiệu (0,685). 

Nghiên cứu Nunez J (2017)[22] xác định ngưỡng tiên lượng tử vong do mọi nguyên 

nhân trong 2,6 năm là 1.000 pg/mL, nghiên cứu này dựa vào ngưỡng của nhà sản xuất 

khuyến cáo.  

 CA125 liên quan với biến cố trên bệnh nhân suy tim cấp  

 Nghiên cứu chúng tôi xác định CA125 liên quan với tử vong hoặc tái nhập viện 

do suy tim, kết quả này đã được hiệu chỉnh với tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ 

thể, natri huyết thanh, hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 

2. CA125 cao (CA125 ≥ 113 U/mL) tăng hơn 3,8 lần nguy cơ tử vong do tim mạch 

(aHR: 3,88; KTC 95%: 1,99 đến 7,57; P < 0,001) (Bảng 3.9); và CA125 cao (CA125 

≥ 28 U/mL) tăng hơn 3 lần nguy cơ tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim (aHR: 3,28; KTC 95%: 1,95 đến 5,49; P < 0,001) (Bảng 3.10). 

 Tương tự với các nghiên cứu trước đây[157]. Nunez J (2007)[88] thực hiện 

nghiên cứu trên 529 bệnh nhân suy tim cấp tại Tây Ban Nha, tác giả xác định CA125 

liên quan nguy cơ tử vong do mọi nguyên nhân trong vòng 6 tháng, gia tăng tử vong 

theo khoảng tứ phân vị của CA125, với nhóm tham chiếu là tứ phân vị thứ nhất của 
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CA125, nguy cơ này tăng gấp 8 lần bệnh nhân trong nhóm CA125 ở khoảng tứ phân 

vị thứ 4 so với thứ nhất (aHR: 8,41; KTC 95%: 3,24 đến 21,79; P < 0,001), kết quả 

này đã được hiệu chỉnh với tuổi, giới, đái tháo đường, phân độ NYHA, bệnh van tim, 

huyết áp tâm thu, creatinin và hemoglobin. Ngoài ra, CA125 cũng được xác định liên 

quan với tử vong hoặc tái nhập viện do suy tim,  Nunez J (2020)[21] tiến hành nghiên 

cứu đoàn hệ đa trung tâm tại Châu Âu trên hai dân số (2.356 bệnh nhân suy tim nặng 

bao gồm suy tim cấp hoặc suy tim ngoại trú nặng trong dân số phát triển mô hình; 

1.630 bệnh nhân suy tim nặng từ dân số kiểm định mô hình), tác giả xác định nguy 

cơ tử vong do mọi nguyên nhân tăng 18% mỗi logCA125 (HR:1,18; KTC 95%: 1,09 

đến 1,28; P < 0,001) và gia tăng 15% nguy cơ tử vong do mọi nguyên nhân hoặc nhập 

viện do suy tim mỗi logCA125 (HR:1,15; KTC 95%: 1,09 đến 1,21, P < 0,001), trong 

nghiên cứu này chủ yếu là suy tim phân suất tống máu giảm (89,3%).  Mặt khác, 

Minana G (2022)[149] nghiên cứu trên 2.369 bệnh nhân suy tim cấp phân suất tống 

máu bảo tồn, tác giả xác định CA125 liên quan với nguy cơ tái nhập viện do suy tim.  

 Ngoài những điểm tương đồng, nghiên cứu chúng tôi phát hiện những khác biệt 

sau: (1) xác định liên quan của CA125 với biến cố trên dân số suy tim cấp với phân 

suất tống máu thất trái giảm, giảm nhẹ và bảo tồn, (2) CA125 có khả năng phân định 

trung bình với tử vong do tim mạch (AUC = 0,71), (3) CA125 có khả năng tiên lượng 

biến cố trên dân số suy tim cấp tại Việt Nam. Theo tác giả Sasamoto N (2021)[25], 

nghiên cứu trên 946 người nữ, tác giả nhận thấy có sự khác biệt về nồng độ CA125 

giữa các chủng tộc, nồng độ CA125 thấp ở chủng tộc da màu hơn so với da trắng. 

Nghiên cứu chúng tôi khẳng định sự liên quan của CA125 với biến cố trên bệnh nhân 

suy tim cấp tại Việt Nam. 

 Mặt khác, điều trị suy tim có những tiến bộ đáng kể theo thời gian, với sự ra đời 

của các nhóm thuốc mới, ức chế thụ thể kép angiotensin/neprilysin và thuốc ức chế 

kênh đồng vận chuyển natri-glucose 2 trên bệnh nhân suy tim phân suất tống máu 

thất trái giảm, và thuốc ức chế kênh đồng vận chuyển natri-glucose 2 trên bệnh nhân 

suy tim phân suất tống máu giảm nhẹ và bảo tồn. Trong nghiên cứu của chúng tôi có 
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42,1% bệnh nhân sử dụng thuốc ức chế kênh đồng vận chuyển natri-glucose 2. Ngoài 

ra, nghiên cứu có cỡ mẫu lớn nhất xác định liên quan CA125 với các biến cố trên 

bệnh nhân suy tim đã thực hiện cách nay hơn 10 năm (2010 – 2012)[21], chính vì 

vậy, giá trị tiên lượng của CA125 có thể thay trong dân số suy tim mới. Nghiên cứu 

chúng tôi khẳng định vai trò tiên lượng của CA125 trong dân số suy tim với điều trị 

hiện hành. 

 Động học của CA125 và phân tầng nguy cơ trên bệnh nhân suy tim cấp  

 Sự thay đổi dấu ấn sinh học trong quá trình theo dõi dọc có liên quan đến tiên 

lượng trên bệnh nhân suy tim cấp. Phân tích dưới nhóm từ nghiên cứu sổ bộ 

OPTIMIZE-HF (2011)[158], trong nghiên cứu này xác định thời điểm tốt nhất thực 

hiện xét nghiệm BNP ở bệnh nhân suy tim cấp, tác giả nhận thấy BNP tại thời điểm 

xuất viện (thống kê C: 0,693) có ý nghĩa tiên lượng tử vong do mọi nguyên nhân tốt 

hơn tại thời điểm nhập viện (thống kê C: 0,684) . Ngoài ra, sự thay đổi trên 30%  của 

BNP[159] tại ngày 5 sau nhập viện, và NT-proBNP[160] tại thời điểm nhập viện và 

trước thời điểm xuất viện  xác định nhóm bệnh nhân có tiên lượng tốt tử vong do mọi 

nguyên nhân trên bệnh nhân suy tim cấp. 

 Động học CA125 có liên quan với biến cố trên bệnh nhân suy tim cấp. Nghiên 

cứu chúng tôi xác định CA125 giảm ≥70%  có ý nghĩa tiên lượng tử vong do mọi 

nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim, giảm 49% biến cố này (aHR: 0,51; KTC 

95%: 0,29 đến 0,87; P = 0,014) so với nhóm không giảm CA125 (Bảng 3.12). Kết 

quả này đã được hiệu chỉnh với tuổi, bệnh thận mạn, chỉ số khối cơ thể, natri huyết 

thanh, hemoglobin huyết thanh, ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2.  

 Tương tự như nghiên cứu trước đây. Nunez J (2012)[161] nghiên cứu trên 293 

bệnh nhân suy tim cấp, trong đó CA125 được xét nghiệm tại thời điểm xuất viện và 

31 ngày sau xuất viện. Tác giả xác định liên quan tử vong với thay đổi CA125 theo 4 

nhóm, so với nhóm CA125 bình thường, nhóm CA125 giảm nhưng không bình 

thường, nhóm CA125 tăng nhẹ, và nhóm CA125 tăng cao gia tăng nguy cơ tử vong 

trên bệnh nhân suy tim cấp. Ngoài liên quan với tử vong, sự thay đổi CA125 liên 
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quan với nguy cơ tái nhập viện do suy tim, Minana Escriva G (2012)[91] nghiên cứu 

trên 293 bệnh nhân suy tim cấp, CA125 được xét nghiệm hai lần trong nội viện và 31 

ngày sau xuất viện. Tác giả xác định nguy cơ tái nhập viện gia tăng theo sự gia tăng 

của CA125 tại hai lần xét nghiệm. Ngoài các điểm tương đồng, nghiên cứu chúng tôi 

là nghiên cứu đầu tiên xác định ngưỡng giảm CA125 ≥70% trong tiên lượng biến cố, 

phát hiện này phù hợp với cơ chế sinh bệnh học của CA125 trên bệnh nhân suy tim 

cấp và qui tắc bốn giảm là CA125 giảm sẽ giảm phản ứng viêm, giảm sung huyết[162] 

và giảm biến cố. 

 Đánh giá sự thay đổi của dấu ấn sinh học trong thực hành  cần xác định thời 

điểm thực hiện xét nghiệm và sự thay đổi của dấu ấn sinh học đó. Đối với CA125, 

thời điểm thực hiện xét nghiệm trên bệnh nhân suy tim cấp là tại thời điểm nhập viện 

và sau xuất viện[92] hoặc tại thời điểm xuất viện và lần tái khám đầu tiên[91,161]. 

Ngoài thời điểm thực hiện xét nghiệm, CA125 nên được lập lại xét nghiệm sau 10 

ngày. Lourenço P (2022)[92] nghiên cứu trên 262 bệnh nhân suy tim cấp,  CA125 

được xét nghiệm hai lần tại thời điểm nhập viện và sau xuất viện. Tác giả nhận thấy 

CA125 tại thời điểm nhập viện hoặc xuất viện có liên quan với tử vong. Giảm CA125 

tại thời điểm xuất viện so với nhập viện, giảm 68% nguy cơ tử vong khi bệnh nhân 

có thời gian nằm viện trên 10 ngày (HR: 0,32; KTC 95%: 0,11 đến 0,93; P = 0,04). 

Trong các nghiên cứu trước xác định sự thay đổi CA125 theo nhóm, sự thay đổi tương 

đối (thay đổi theo tỉ lệ), thay đổi tuyệt đối đều có ý nghĩa tiên lượng tử vong trên bệnh 

nhân suy tim cấp[161]. Nghiên cứu chúng tôi xác định ngưỡng thay đổi tương đối, 

với CA125 giảm trên 70% là yếu tố tiên lượng tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái 

nhập viện do suy tim trên bệnh nhân suy tim cấp. 

 Sự thay đổi của dấu ấn sinh học phản ánh mức độ nặng của bệnh, là cơ hội sử 

dụng dấu ấn này trong hướng dẫn điều trị[163,164]. Từ kết quả nghiên cứu chúng tôi, 

nên sử dụng ngưỡng quyết định CA125 giảm ≥70% là mục tiêu hướng dẫn điều trị 

trên bệnh nhân suy tim cấp. CA125 được xác định có thể sử dụng trong hướng dẫn 

điều trị trên bệnh nhân suy tim với nghiên cứu nhỏ (pilot). Nunez J (2018)[165] 
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nghiên cứu 25 bệnh nhân suy tim sung huyết kháng trị, bổ sung thêm acetazolamide 

với  điều trị chuẩn giúp cải thiện tình trạng sung huyết, cải thiện gắng sức và giảm 

nồng độ CA125. Trong một nghiên cứu với 19 bệnh nhân suy tim có kèm theo đái 

tháo đường típ 2, Nunez J (2018)[166] nhận thấy giảm CA125 và cải thiện khả năng 

gắng sức sau một tháng khởi trị  với empagliflozin. Gần đây, Amiguet M (2023)[164] 

thực hiện phân tích hậu định trên 90 bệnh nhân suy tim phân suất tống máu thất trái 

giảm, CA125 được xét nghiệm tại thời điểm vào nghiên cứu, 1 tháng và 3 tháng; 

nghiên cứu phân tích thay đổi nồng độ CA125 theo hai nhóm (giả dược và 

dapagliflozin), tác giả nhận thấy giảm giá trị tuyệt đối và tương đối của CA125 ở 

nhóm điều trị dapagliflozin hơn so với nhóm giả dược tại thời điểm 1 tháng và 3 

tháng. Trong nghiên cứu này, tác giả không nhận thấy sự thay đổi tuyệt đối hoặc 

tương đối của NT-proBNP  tại hai thời điểm này so với lúc bệnh nhân bắt đầu tham 

gia nghiên cứu. 

4.3. CA125 kết hợp với NT-proBNP và mô hình AHEAD trong tiên lượng tử 

vong và tái nhập viện ở bệnh nhân suy tim cấp 

 Kết hợp CA125 với NT-proBNP trong tiên lượng tử vong và tái nhập viện 

ở bệnh nhân suy tim cấp 

4.3.1.1. CA125 và NT-proBNP liên quan kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp  

 Cho đến hiện nay, nghiên cứu của chúng tôi là nghiên cứu đoàn hệ tiến cứu đầu 

tiên đánh giá sự kết hợp của CA125 và NT-proBNP trong tiên lượng trên bệnh nhân 

suy tim cấp tại Việt Nam. Nghiên cứu chúng tôi xác định sự kết hợp CA125 và NT-

proBNP liên quan độc lập với tử vong do tim mạch, và tử vong do mọi nguyên nhân 

hoặc tái nhập viện do suy tim trong 12 tháng trên bệnh nhân suy tim cấp. 

  Kết hợp CA125 và NT-proBNP có khả năng tiên lượng tốt biến cố trên bệnh 

nhân suy tim cấp. Trong nghiên cứu chúng tôi, cả hai dấu ấn sinh học này cao, hoặc 

chỉ một dấu ấn sinh học cao đều gia tăng có ý nghĩa tử vong do tim mạch và tử vong 

do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim. Nghiên cứu trước kia cũng xác 

định sự liên quan của hai dấu ấn sinh học này với tử vong trên bệnh nhân suy tim cấp. 
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Joon YJ (2019)[24] nghiên cứu trên 413 bệnh nhân suy tim cấp theo dõi trong hai 

năm, tác giả xác định tăng mỗi đơn vị logarit của CA125 (U/mL), tăng nguy cơ tử 

vong 23% (HR: 1,23; KTC 95%: 1,02 đến 1,48, P = 0,030). Tương tự, tăng mỗi đơn 

vị logarit của NT-proBNP (pg/mL), tăng nguy cơ tử vong 22% (HR: 1,22; KTC 95%: 

1,01 đến 1,48; P = 0,044). Một nghiên cứu khác với kết quả tương tự, Nunez J 

(2010)[23] nghiên cứu trên 1.111 bệnh nhân suy tim cấp, CA125 và BNP cao hoặc 

một trong hai dấu ấn sinh học cao, gia tăng nguy cơ tử vong do mọi nguyên nhân 

hoặc tử vong do tim mạch trong sáu tháng. Bệnh nhân với cả hai dấu ấn sinh học này 

cao tăng gấp bốn lần tử vong so với nhóm có hai dấu ấn sinh học thấp (HR: 4,05; 

KTC 95%: 2,54 đến 6,45; P <0,001). 

 Ngoài ra, theo dõi dọc hai dấu ấn sinh học này có liên quan với tử vong trên 

bệnh nhân suy tim cấp. Nunez J (2017)[22] nghiên cứu trên 946 bệnh nhân suy tim 

cấp, trong nghiên cứu này tác giả thực hiện liên tiếp xét nghiệm CA125 và NT-

proBNP trong quá trình theo dõi 2,6 năm. Tác giả xác định cả hai CA125 và NT-

proBNP đều liên quan với tử vong trên bệnh nhân suy tim cấp, với duy trì nồng độ 

cao của hai dấu ấn sinh học này trên bệnh nhân tử vong. Tăng CA125 mỗi 35 U/mL 

so với mức ban đầu tăng 5% nguy cơ tử vong (HR: 1,05; KTC 95%:  1,01 đến 1,09; 

P = 0,011) và tăng NT-proBNP mỗi  1.000 pg/mL  so với mức ban đầu tăng 4% nguy 

cơ tử vong (HR: 1,04; KTC 95%:  1,02 đến  1,06; P < 0,001).  

4.3.1.2. NT-proBNP và CA125 phân tầng nguy cơ trên bệnh nhân suy tim cấp: 

bệnh sinh và ứng dụng lâm sàng 

 CA125 và NT-proBNP, hai dấu ấn này có những khác biệt nhưng bổ sung cho 

nhau. CA125 tổng hợp trong suy tim qua hiện tượng viêm, với hoạt hóa tế bào trung 

biểu mô trên lớp lá thành các tạng[167,168]. CA125 được coi là dấu ấn sung huyết 

mô và dấu ấn tim phải, Minana G (2020)[78] nghiên cứu trên 2.949 bệnh nhân suy 

tim cấp, tác giả xác định các yếu tố ảnh hưởng mạnh nhất đến sự thay đổi của CA125 

là tràn dịch màng phổi, hở van ba lá nặng. Các yếu tố này liên quan với tim phải. 

Ngoài ra, Nunez J (2020)[21] nghiên cứu trên 2.356  bệnh nhân suy tim cấp và suy 
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tim ngoại trú nặng, tác giả xác định CA125 liên quan với các yếu tố sung huyết như 

NT-proBNP, chỉ số sung huyết, natri huyết thanh, phổi có ran, và gan to. Các yếu tố 

này đóng góp 79,4% sự thay đổi của CA125. Ngược lại, NT-proBNP là dấu ấn của 

tim trái, sự tăng của dấu ấn sinh học này do tăng sức căng thành tim, chủ yếu từ thất 

trái. Tác giả Minana G (2020)[78] nghiên cứu trên bệnh nhân suy tim cấp cũng xác 

định yếu tố ảnh hưởng mạnh đến sự thay đổi NT-proBNP là suy thận và suy thất trái, 

các yếu tố liên quan với tim trái. 

 Theo quan điểm của chúng tôi, kết hợp CA125 và NT-proBNP nên được ứng 

dụng trong thực hành lâm sàng với những lý do sau. Đầu tiên,  NT-proBNP và CA125 

nó phản ánh sinh bệnh học khác biệt trên bệnh nhân suy tim, CA125 là dấu ấn của 

tim phải còn NT-proBNP là dấu ấn của tim trái[78], sự kết hợp này giúp đánh giá 

bệnh nhân suy tim một cách toàn diện. Thứ hai, NT-proBNP có thời gian bán hủy 

ngắn (120 phút)[169], trong khi CA125 có thời gian bán hủy kéo dài hơn (5 – 12 

ngày)[79], sự kết hợp này cung cấp thêm thông tin huyết động trước khi xảy ra biến 

cố suy tim cấp, sự kết hợp của nó giống như đường huyết và HbA1C trong đái tháo 

đường. Thứ ba, ngược lại với NT-proBNP, CA125 không thay đổi theo tuổi, chức 

năng thận, cân nặng[15]. Thứ tư, cả hai có ngưỡng tiên lượng độc lập với lâm sàng 

và xét nghiệm cơ bản. Cuối cùng, cả hai dấu ấn sinh học có sẵn tại các trung tâm 

chăm sóc sức khỏe và đặc biệt chi phí thấp của CA125 tạo điều kiện thuận lợi giúp 

hai dấu ấn sinh học này ứng dụng trong thực hành lâm sàng. 

 CA125 kết hợp vào mô hình AHEAD trong tiên lượng tử vong và tái nhập 

viện ở bệnh nhân suy tim cấp 

4.3.2.1. Khả năng phân định biến cố của mô hình AHEAD 

 Nghiên cứu chúng tôi xác định liên quan mô hình AHEAD với tử vong do mọi 

nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim. Nhóm AHEAD 4 – 5 tăng 1,7 lần tử vong 

do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim (HR: 1,70; KTC 95%:  1,02 đến 

2,81, P = 0,041) so với nhóm AHEAD 0 – 1 (Bảng 3.16). Khả năng phân định biến 

cố của mô hình AHEAD ở mức kém (AUC = 0,54 với tử vong do tim mạch, và AUC 
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= 0,59 với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim). Tuy nhiên 

khi phối hợp với CA125, khả năng phân định mô hình tiên lượng tốt hơn, AUC= 0,71 

với tử vong do tim mạch và 0,65 với tử vong hoặc tái nhập viện do suy tim.  Khả 

năng phân định biến cố của mô hình AHEAD trong nghiên cứu chúng tôi thấp hơn 

so với nghiên cứu phát triển mô hình này, AUC trong nghiên cứu phát triển mô hình 

là 0,64[12]. Ruiz-Ruiz F (2019)[170] nghiên cứu trên 180 bệnh nhân suy tim cấp mới, 

tác giả xác định AUC của mô hình AHEAD với tử vong là 0,68. Ngoài ra, Hu WS 

(2019)[171] nghiên cứu sổ bộ trên 404.635 bệnh nhân suy tim tại Đài Loan, tác giả 

xác định khả năng phân định tử vong của mô hình AHEAD với AUC là 0,6.  

 Mô hình tiên lượng trong suy tim có độ chính xác mức độ trung bình (thống kê 

C: 0,66 ± 0,0005), độ chính xác sẽ thấp hơn với tái nhập viện hoặc biến cố gộp tử 

vong hoặc tái nhập viện (thống kê C là 0,71 ± 0,001, 0,68 ± 0,001 và 0,63 ± 0,001 

với mô hình tiên lượng tử vong, nhập viện do suy tim, hoặc cả hai, theo thứ tự)[75]. 

Khả năng phân định của mô hình AHEAD trong nghiên cứu chúng tôi thấp có thể do 

hai lý do sau: (1) thời gian theo dõi trong nghiên cứu chúng tôi ngắn, các yếu tố tiên 

lượng trong mô hình AHEAD là bệnh phối hợp, độ chính xác sẽ tăng khi kéo dài thời 

gian theo dõi (AUC là 0,64 trong 12 tháng và 0,75 trong 90 tháng)[12]; (2) sự ra đời 

của các thuốc điều trị suy tim mới như ức chế đồng vận chuyển natri-glucose 2 và ức 

chế thụ thể kép angiotensin/neprilysin có thể ảnh hưởng đến khả năng phân định của 

mô hình hiện tại. 

4.3.2.2. Kết hợp CA125 vào mô hình AHEAD  

 Chúng tôi đánh giá khả năng phân định của CA125 vào mô hình AHEAD thông 

qua 3 chỉ số thống kê: delta thống kê C, chỉ số cải thiện khả năng phân định mô hình 

(IDI) và chỉ số cải thiện khả năng tái phân nhóm (NRI). Theo truyền thống, đánh giá 

khả năng cải thiện phân định của một dấu ấn sinh học mới vào mô hình tiên lượng 

thông qua thông kê C, dấu ấn sinh học mới cải thiện mô hình khi gia tăng chỉ số thống 

kê C so với mô hình cơ bản. Tuy nhiên, do độ nhạy thấp và hạn chế phân tầng nguy 
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cơ ở mức độ cá thể trong mô hình tiên lượng đa biến[172]. Do đó, một dấu ấn sinh 

học rất mạnh mới thay đổi được chỉ số thống kê C. 

 Một trong những trường hợp điển hình trong tim mạch là thêm HDL vào mô 

hình  Framingham trong tiên lượng bệnh mạch vành. HDL là yếu tố tiên lượng bệnh 

mạch vành, HDL cao giảm 35% nguy cơ bệnh mạch vành (HR: 0,65, P <0,001).  Khi 

thêm HDL vào mô hình  Framingham không cải thiện phân định, thông qua AUC. 

Khả năng phân định với AUC của mô hình Framingham và mô hình Framingham 

cộng thêm HDL là  0,76 và  0,77, theo thứ tự, với P = 0,092. Tuy nhiên, khi thêm 

HDL vào mô hình Framingham cải thiện phân định mô hình thông qua chỉ số IDI và 

NRI, với IDI là 0,009 (P = 0,008) và NRI là 0,121 (P < 0,001)[173]. Chính vì vậy,  

Pencina MJ (2008)[173] đề nghị hai chỉ số thống kê mới, đánh giá cải thiện phân định 

mô hình của dấu ấn sinh học mới khi thêm vào mô hình là IDI và NRI. Sau công bố 

bài báo của tác giả, IDI và NRI được chú ý và sử dụng phổ biến trong việc đánh giá 

khả năng tiên lượng của một dấu ấn sinh học tiềm năng khi thêm vào mô hình tiên 

lượng truyền thống và phát triển mô hình mới[174]. 

 Chúng tôi sử dụng chỉ số thống kê C để đánh giá khả năng phân định mô hình 

AHEAD + CA125 so với mô hình AHEAD. Chúng tôi nhận thấy thêm CA125  vào 

mô hình AHEAD cải thiện chỉ số thống kê C, delta thống kê C không đi ngang qua 

điểm 0, kết quả này tương tự với tử vong do tim mạch, và tử vong do mọi nguyên 

nhân hoặc tái nhập viện do suy tim. Nunez J (2020)[21] nghiên cứu trên 2.356 bệnh 

nhân suy tim cấp và suy tim ngoại trú nặng, tác giả nhận thấy khi thêm CA125 vào 

mô hình BIOSTAT thay đổi chỉ số thống kê C với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc 

tái nhập viện do suy tim (delta thống kê C: 0,006; KTC 95%: 0,001 đến 0,010). Tuy 

nhiên, không thay đổi chỉ số thống kê C với tử vong (delta thống kê C: 0,004; KTC 

95%: -0,001 đến 0,010). 

 Đối với chỉ số thống kê IDI, chúng tôi nhận thấy khi thêm CA125 vào mô hình 

AHEAD tăng 6% khả năng phân định giữa nhóm tử vong  và không tử vong (IDI: 

0,06;  KTC  95%:  0,01  đến  0,12,  P  = 0,007), và tăng 8% khả năng phân định giữa 
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nhóm tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim  và nhóm không có 

biến cố (IDI: 0,08;  KTC  95%:  0,03  đến  0,14,  P  < 0,001) (Bảng 3.17). Kết quả 

này tương tự với các nghiên cứu trước. Nunez J (2010)[23] khi thêm CA125 vào mô 

hình lâm sàng tiên lượng tử vong trong 6 tháng, mô hình này được xây dựng từ các 

biến tiên lượng cơ bản bao gồm tuổi, giới, tiền căn nhập viện do suy tim cấp, suy tim 

mất bù cấp, huyết áp tâm thu tại thời điểm nhập viện, tần số tim tại thời điểm nhập 

viện, rung nhĩ, tràn dịch màng phổi, phân suất tống máu thất trái <50%, creatinin, 

natri huyết thanh ≤ 130 mEq/L và điều trị chẹn thụ thể angiotensin và chẹn beta.  Khi 

thêm CA125 vào mô hình cơ bản cải thiện 2% tử vong do mọi nguyên nhân (IDI: 

2,08; P = 0,0001) và tăng 1,9%  khi thêm CA125 vào mô hình cơ bản có BNP (IDI: 

1,95; P = 0,0002). Tương tự, Nunez J (2020)[21] cũng nhận thấy tăng khả năng phân 

định mô hình tử vong trong vòng 1 năm khi thêm CA125 vào mô hình BIOSTAT, 

CA125 + mô hình BIOSTAT  so với mô hình BIOSTAT, tăng khả năng phân định 

0,8% (IDI 0,008; KTC 95%: 0,001 đến 0,020; P = 0,010). 

 Đối với chỉ số cNRI, khi thêm CA125 vào mô hình AHEAD tăng 33% tái phân 

nhóm đúng trong nhóm có tử vong  và nhóm không tử vong (cNRI:  0,33, KTC 95%:  

0,15 đến 0,47, P = 0,007), và tăng 26% tái phân nhóm đúng trong nhóm tử vong do 

mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim (cNRI:  0,26, KTC 95%:  0,17 đến 

0,34, P < 0,001) (Bảng 3.17). Tương tự, nghiên cứu của Joon JY (2019)[24] nhận 

thấy khi thêm CA125 vào mô hình lâm sàng tử vong trong 2 năm tăng khả năng tái 

phân nhóm 45,3% (NRI: 45,3%, P < 0,001). Ngoài ra, nghiên cứu của Nunez J 

(2020)[21] cũng nhận thấy, khi thêm CA125 vào mô hình BIOSTAT tiên lượng tử 

vong do mọi nguyên nhân, tăng khả năng tái phân nhóm 13,7% (cNRI: 0,137; KTC 

95%: 0,073 đến 0,184; P < 0,001). 

 Tóm lại, nghiên cứu chúng tôi xác định khả năng cải thiện phân định biến cố tử 

vong do tim mạch và biến cố gộp (tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện 

do suy tim) khi thêm CA125 vào mô hình AHEAD, cải thiện cả ba chỉ số thống kê. 
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Từ kết quả này, trong thực hành lâm sàng, chúng tôi khuyến cáo cần kết hợp CA125 

với mô hình AHEAD, sử dụng trong tiên lượng biến cố trên bệnh nhân suy tim cấp. 

4.4. Hạn chế của công trình nghiên cứu 

 Dữ liệu nghiên cứu chúng tôi được thu thập theo một qui trình nghiêm ngặt đảm 

bảo độ chính xác của dữ liệu. Bên cạnh đó, nghiên cứu chúng tôi cũng có một số điểm 

hạn chế sau: (1) hạn chế của nghiên cứu đơn trung tâm; do đó, nghiên cứu có thể 

không đại diện cho toàn bộ dân số suy tim cấp tại Việt Nam; (2) hạn chế của nghiên 

cứu quan sát; một số biến số gây ảnh hưởng đến kết cục không được thu thập như 

thuốc điều trị sau xuất viện và tuân trị của bệnh nhân; (3) nghiên cứu chúng tôi thực 

hiện trong giai đoạn dịch Covid 19 (Việt Nam công bố hết dịch  ngày 7 tháng 7 năm 

2023), vì vậy có thể ước lượng quá mức biến cố bệnh nhân do ảnh hưởng dịch bệnh. 
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KẾT LUẬN 

 Nghiên cứu 316 bệnh nhân suy tim cấp tại Bệnh viện Nhân dân Gia Định từ 

14/02/2022 đến 30/11/2023, có tuổi trung bình 66,6 năm, có tỉ lệ nam tương đương 

nữ. Chúng tôi rút ra một số kết luận sau: 

1.  Xác định nồng độ và các yếu tố liên quan với CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp 

- Đặc điểm CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp 

• CA125 có trung vị là 56,0 U/mL (khoảng tứ phân vị là 27,0 đến 140,0) 

• Có 66,8% (211/316) bệnh nhân có CA125 cao (CA125 ≥35 U/mL) 

- Các yếu tố liên quan với CA125 ở bệnh nhân suy tim cấp 

• CA125 có liên quan với các yếu tố sung huyết (phù chi dưới, chỉ số sung huyết, 

NT-proBNP, natri huyết thanh, sự dịch chuyển vòng van ba lá trong thì tâm thu, 

áp lực tâm thu động mạch phổi, và hở van ba lá), các yếu tố này đóng góp 70,4% 

sự thay đổi CA125. 

• Các yếu tố đóng góp độc lập cho sự thay đổi CA125 là phù chi dưới, NT-

proBNP, độ lọc cầu thận ước đoán, hở van ba lá, và phân suất tống máu thất 

trái. 

2. CA125 và động học CA125 trong tiên đoán tử vong và tái nhập viện ở bệnh 

nhân suy tim cấp 

- Kết cục trên bệnh nhân suy tim cấp trong 12 tháng 

• Tỉ lệ tử vong do tim mạch là 12% 

• Tỉ lệ tử vong do mọi nguyên nhân là 25,6% 

• Tỉ lệ tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim là 45,9% 

• Thời điểm xuất hiện biến cố nhiều nhất trong hai tháng đầu tiên, chiếm 36,8% 

các trường hợp tử vong do tim mạch và 36,6% tử vong do mọi nguyên nhân 

hoặc tái nhập viện do suy tim 

- Khả năng phân định biến cố của CA125 

• CA125 có khả năng phân định trung bình với tử vong do tim mạch (AUC = 
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0,71), và không tốt với tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy 

tim (AUC = 0,64). 

• CA125 cao có liên quan với tăng nguy cơ tử vong do tim mạch (aHR: 3,88; 

KTC 95%: 1,99 đến 7,57; P < 0,001); và tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái 

nhập viện do suy tim (aHR: 3,28; KTC 95%: 1,95 đến 5,49; P < 0,001). 

- CA125 giảm ≥70% có liên quan với giảm 49% nguy cơ tử vong do mọi nguyên 

nhân hoặc tái nhập viện do suy tim (aHR: 0,51; KTC 95%: 0,29 đến 0,87; P = 

0,014). 

3. CA125 kết hợp với NT-proBNP và mô hình AHEAD trong tiên đoán tử vong 

và tái nhập viện ở bệnh nhân suy tim cấp. 

- CA125 cao hoặc/và NT-proBNP cao có liên quan với tăng nguy cơ tử vong do 

tim mạch, và tử vong do mọi nguyên nhân hoặc tái nhập viện do suy tim. 

- Kết hợp CA125 vào mô hình AHEAD cải thiện khả năng phân định mô hình thông 

qua ba chỉ số thống kê (detlta thống kê C, IDI, cNRI). 
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KIẾN NGHỊ 

 Nghiên cứu của chúng tôi là nghiên cứu đầu tiên về CA125 trên bệnh nhân suy 

tim cấp tại Việt Nam. Từ kết quả nghiên cứu này, chúng tôi đưa ra kiến nghị: cần 

thực hiện nghiên cứu đa trung tâm, ngẫu nhiên, có đối chứng để ứng dụng CA125 

trong đánh giá sung huyết và tiên lượng trên bệnh nhân suy tim cấp.
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PHỤ LỤC 1 

Bảng thu thập số liệu 

 

Họ tên BN (viết tắt): 

Ngày nhập viện:        /         /        / 

Ngày xuất viện:       /        /         /  

Mã BN:               /         /        / 

Mã hồ sơ:         /         /        / 

Ngày khảo sát:        /         /        / 

I.Thông tin cá nhân 

1. Năm sinh:  ǀ                                                     ǀGiới tính:    □ nam □ nữ 

2. Địa chỉ:  

3. Số ĐT 1:                                     Số ĐT 2:                         Số ĐT 3: 

II. Tiền sử 

1  

Nguyên nhân suy tim   

□ Mạch vành    □ THA                           □ Van tim              □ Cơ tim (ghi rõ) 

□ Chưa rõ nguyên nhân   □ Khác (ghi rõ) 

 Có Không 

2. Tăng huyết áp  □ □ 

3. Đái tháo đường □ □ 

 

4. 

Bệnh mạch vành   □ Chụp mạch vành   □ NPGS  □ MSCT MV 

Tiền căn nhồi máu cơ tim:   □ Có 

Tiền sử tái lưu thông mạch vành:  □ Có:   □ PCI  □  CABG 

 

□ 

 

□ 

5. Bệnh van tim 

□ Hở van ĐMC trung bình-nặng  □ Hở 02 lá TB-nặng  

□ Hẹp van ĐMC                          □ Hẹp 02 lá  

□ □ 

6. Rung nhĩ □ □ 

7. Đột quỵ thiếu máu não/đột quỵ xuất huyết □ □ 

8. Bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính/hen phế quản □ □ 



 

 

9. Bệnh thận mạn        □ □ 

III.Khám lâm sàng 

1. Cân nặng: ǀ         kg                                     Chiều cao:                cm 

2. Huyết áp (tâm thu/ tâm trương):              /                 mmHg 

3. Tần số tim                                  l /ph     

4. Sung huyết 

□ không phù        □ mắt cá chân           □ dưới gối   □ trên gối 

  

TM cổ nổi                  □  □ 

5. Khó thở khi nằm (Orthopnea)   

IV.Siêu âm tim  (ngày/ tháng/ năm): ǀ    ǀǀ    ǀ   /  ǀ    ǀǀ    ǀ  / 20ǀ    ǀǀ    ǀ 

1. EF:            %   □ Simpson BP 

2. Kích thước nhĩ trái (2D)             mm 

3. Vận tốc van 3 lá:       m/s, PAPS          mmHg,      TAPSE                   mm     

4. LVEDD/LVESD                               mm 

 

 

5. 

Bệnh van tim:      □ Không     □ Có,     Nếu có: 

Van ĐM C:   □ Hở      □ Hẹp                □ TB   □ Nặng  

Van 2 lá:□ Hở      □ Hẹp                □ TB   □ Nặng  

Van 3 lá:□ Hở      □ Hẹp                □ TB   □   Nặng 

V.Trị số cận lâm sàng    (ngày/ tháng/ năm):           /           / 2022 

1. NT-proBNP:                                             pg/ml 

2. CA 125   lần 1:                           Ngày /tháng/năm:         /        /2022                          

                lần 2:                          Ngày /tháng/năm:         /        /2022                                  

3. Creatinin huyết thanh:                      □ µmol/L                      

4.   Sodium              □ mmol/l        Postasium           □ mmol/l       Hgb              □ g/dl 

VI. Điều trị khi nằm viện 

1. Nitroglycerin □ □ 

2. Furosemide tĩnh mạch □ □ 



 

 

3. Vận mạch/tăng co □ □ 

4. Thở máy □ □ 

5. Thay thế thận □ □ 

6. Truyền máu □ □ 

VII. Thuốc trước xuất viện 

1. Ức chế men chuyển □ □ 

2. Ức chế thụ thể □ □ 

3. Ức chế thụ thể kép angiotensin neprilysin □ □ 

4. Ức chế men chuyển/ức chế thụ thể/ ức chế thụ thể kép angiotensin 

neprilysin  

□ □ 

5. SGLT2 inhibitor □ □ 

6. Chẹn thụ thể beta □ □ 

7. Thuốc đối kháng thụ thể aldosterone □ □ 

8. Lợi tiểu quai □ □ 

9. Statin □  □  

10. Kháng đông □  □ 

11. Kháng tập tiểu cầu □ □  

VIII. Theo dõi 

1. Tử vong              Ngày/tháng/năm               /            / □ 

 

□ 

 

2. Tái nhập viện do suy tim 

Lần 1                  Ngày/tháng/năm              /           / 

□ □ 

 

 

 

 

 

  



 

 

PHỤ LỤC 2 

BẢN THÔNG TIN DÀNH CHO NGƯỜI THAM GIA NGHIÊN CỨU 

VÀ CHẤP THUẬN THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

Tên nghiên cứu:  GIÁ TRỊ CA125 TRONG TIÊN ĐOÁN TỬ VONG VÀ TÁI NHẬP 

VIỆN Ở BỆNH NHÂN SUY TIM CẤP 

Nhà tài trợ: KHÔNG 

Nghiên cứu viên chính: ThS.BS. Trương Minh Châu 

Đơn vị chủ trì: Đại Học Y Dược TP. Hồ Chí Minh 

 

I. THÔNG TIN VỀ NGHIÊN CỨU 

1. Mục đích và tiến hành nghiên cứu 

Người bệnh suy tim cấp nhập viện có tiên lượng rất xấu, tỉ lệ tử vong tương đương 

một số loại ung thư. Tỉ lệ  tử vong và tái nhập viện sau 1 năm là 45%, tử vong sau 5 năm là 

50%. Do đó cần nhiều công cụ để dự báo tỉ  lệ tử vong và tái nhập viện giúp cho bác sĩ lâm 

sàng dự báo chính xác hơn. CA125 là một dấu ấn sinh học tiềm năng và rất mới trong vai 

trò tiên lượng kết cục bệnh nhân suy tim cấp. Chính vì vậy chúng tôi mời Ông/Bà tham gia 

nghiên cứu “Giá trị CA125 trong tiên đoán tử vong và tái nhập viện bệnh nhân suy tim 

cấp” 

Nghiên cứu được tiến hành tại Khoa Nội tim mạch Bệnh viện Nhân Dân Gia Định từ 

tháng 01/2022 đến tháng 08/2024, với người bệnh được chẩn đoán suy tim cấp. Nếu Ông/Bà 

đồng ý tham gia nghiên cứu, Ông/Bà sẽ ký vào bản đồng thuận phía dưới sau khi Ông/Bà 

theo dõi thêm các thông tin liên quan đến nghiên cứu sau đây. 

Tiến hành nghiên cứu: nghiên cứu được tiến hành khi ông bà nhập viện trong 48 giờ 

sau nhập viện. 1 tháng sau ông bà được lấy máu xét nghiệm CA125 , xét nghiệm này là một 

xét nghiệm chưa được sử dụng thường qui trong suy tim cấp và sau đó mỗi 2 tháng ông bà 

tái khám trực tiếp tại bệnh viện hay được nghiên cứu viên gọi điện trực tiếp trong vòng 1 

năm, việc tái khám  này là rất cần thiết nhằm gia tăng tuân thủ trong  điều trị suy tim, một 

yếu tố quan trọng cải thiện tiên lượng cho người bệnh. Ông/Bà có thể ngừng tham gia nghiên 

cứu bất cứu khi nào trong quá trình tham gia. 



 

 

 Nếu bệnh nhân không thể kí vào biên bản đồng thuận trong một số tình huống, thân 

nhân có thể kí thay thế. 

2. Các nguy cơ và bất lợi 

Nguy cơ 

Nghiên cứu không đem lại nguy cơ tổn thương hoặc gây hại cho Ông/Bà. Nghiên 

cứu viên chỉ ghi nhận các thông tin liên quan đến Ông/Bà để nghiên cứu. Các thông tin này 

sẽ được mã hóa để không ai có thể nhận ra Ông/Bà. Ông/Bà được điều trị dựa theo Phác đồ 

của bệnh viện. 

Lợi ích 

Khi Ông/Bà tham gia nghiên cứu sẽ được theo dõi và tư vấn tốt hơn. Đặc biệt khi 

nghiên cứu kết thúc là cơ sở để đưa ra nhưng khuyến cáo mới giúp tiên lượng tốt hơn cho 

người bệnh suy tim cấp. 

Các điều khoản khác 

Ông/ Bà sẽ không phải trả bất kỳ khoản tiền nào khi tham gia nghiên cứu này. 

Ông/ Bà vẫn sẽ phải thanh toán các khoản trong chi phí điều trị theo qui định. 

Người liên hệ 

Mọi thắc mắc về thông tin nghiên cứu, Ông/Bà vui lòng liên hệ với ThS.BS. Trương 

Minh Châu – Khoa Nội tim mạch với số điện thoại 0908552085 hoặc qua hộp thư điện tử 

chaudr15@yahoo.com.vn 

Sự tự nguyện tham gia 

Ông/Bà được quyền tự quyết định, không hề bị ép buộc tham gia 

Ông/Bà có thể rút lui ở bất kỳ thời điểm nào mà không bị ảnh hưởng gì đến việc điều 

trị/chăm sóc  

Tính bảo mật 

Tất cả các thông tin khi tham gia vào nghiên cứu của ông/bà sẽ được bảo mật. Tên 

Ông/ Bà được viết tắt, dùng mã số, người không có trách nhiệm không được tiếp cận thông 

tin. Tên và hình ảnh của ông/bà sẽ không được sử dụng cho bất kì hình thức nào trong các 

báo cáo kết quả nghiên cứu nếu chưa có sự đồng ý của Ông/ Bà. 

II. CHẤP THUẬN THAM GIA NGHIÊN CỨU 

Tôi đã đọc và hiểu thông tin trên đây, đã có cơ hội xem xét và đặt câu hỏi về thông 

tin liên quan đến nội dung trong nghiên cứu này. Tôi đã nói chuyện trực tiếp với nghiên cứu 

viên và được trả lời thỏa đáng tất cả các câu hỏi. Tôi nhận một bản sao của Bản Thông tin 



 

 

cho người tham gia nghiên cứu và chấp thuận tham gia nghiên cứu này. Tôi tự nguyện đồng 

ý tham gia. 

 

Chữ ký của người tham gia: 

Họ tên___________________ Chữ ký___________________ 

Ngày tháng năm_________________ 

 

Chữ ký của Nghiên cứu viên/người lấy chấp thuận: 

Tôi, người ký tên dưới đây, xác nhận rằng bệnh nhân/người tình nguyện tham gia 

nghiên cứu ký bản chấp thuận đã đọc toàn bộ bản thông tin trên đây, các thông tin này đã 

được giải thích cặn kẽ cho (1) và (1) đã hiểu rõ bản chất, các nguy cơ và lợi ích của việc (1) 

tham gia vào nghiên cứu này. 

 

 

Họ tên ___________________ Chữ ký___________________ 

Ngày tháng năm_________________ 

 

 

 

(1): bệnh nhân/người tình nguyện tham gia nghiên cứu/người làm chứng hoặc người đại diện 

hợp pháp. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

 

PHỤ LỤC 3 

 

Hướng dẫn chẩn đoán và điều trị suy tim mạn tính Bộ Y Tế năm 2020 

 

  
 

 

  



 

 

PHỤ LỤC 4 

Bẳng chấp thuận hội đồng đạo đức nghiên cứu y sinh học của  Đại học Y 

Dược Thành phố Hồ Chí Minh

 

 

 

 

 

 



 

 

PHỤ LỤC 5 

Danh sách bệnh nhân tham giam nghiên cứu 

 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 



 

 

 


