NGHIEN cl'[U GIA TRI CUA BRAIN NATRIURETIC PEPTIDE HUYET THANH
TRONG CHAN DOAN KHO THO DO SUY TIM 0 BENH NHAN M(1 VAO VIEN

TOM TAT

Nghién cuu gia tri cla peptide Igi niéu (Brain
Natriuretic Peptide-BNP) huyét thanh trong chén doan
kho thd do suy tim & 92 bénh nhan kho thd mdéi vao
vién, két qué cho thdy: néng dé6 BNP huyét thanh trung
binh & nhém bénh nhéan kho thd do suy tim la 724
480 pg/ml, do réi loan chitc ndng thét trai la 428 * 340
pg/ml tdng cao co y nghia théng ké so v4i nhém bénh
nhén kho thd khéng do suy tim (118 * 185 pg/ml), p<
0,001. Biém c&t nébng d6 BNP huyét thanh trong chén
doan kho thd do suy tim trong nghién cuttu nay la 128
pg/ml véi dé nhay la 84,4% va dd dac hiéu la 83%,
p<0,0001.

Tirkhda: BNP huyét thanh, kho thd, suy tim

SUMMARY

Studying on value of Brain Natriuretic Peptide
(BNP) in diagnose dyspnea caused heart failure of 92
patients  with dyspnea symptom just hospital
admission, the results show that average concentration
of serum BNP in dyspnea patients caused heart failure
is 724 ° 480 pg/ml, caused left ventricle dysfunction is
428 ° 340 pg/ml are significantly increased compared
that of dyspnea patients without heart failure (118 *
185 pg/ml), p<0.0001. In the study, cut-off-point of
serum BNP level in diagnosing dyspnea caused heart
failure is 128 pg/ml, sensitivity is 84.4%, specificity is
83.0%, p< 0.0001.
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DAT VAN DE

Khé thd 1a mét cdm giac ¢ su trd ngai bat thudng
khi thd, day la triéu chimg 1am sang thudng xuét hién
bénh nhan c6 bénh tim hodc bénh ly hé hap. Tai khoa
cép clu véi bénh nhan nhap vién vi khé thd nguai thay
thudc can phai khan truong xac dinh chdn doan phan
biét gilra khé thd do tim va khéng do tim dé tir d6 dua
ra phuong cach diéu tri ding hitu hiéu, gidm thiéu ty 1&
td vong cho bénh nhan. Brain Natriuretic Peptide
(BNP) la mét peptid c6 tac dung sinh hoc lam gian
mach, tang bai tiét natri qua nudc tiéu, n6é dudc phéng
thich ra bdi cac tam that khi cac budng tim nay gian ra.
Viéc phéng thich BNP i 1& thuan véi su gia tang thé
tich va ap luc qua tai cla tam that. BNP tang khi ¢ suy
tim phai hoac suy tim trai, suy tim tdm thu ho&c suy tim
tam truong do bat ky nguyén nhan nao. Hién nay trén
thé€ gidi, cac quéc gia tién ti€n da ap dung xét nghiém
rong rai xét nghiém nhanh BNP tai khoa cp clu, diéu
nay gitp chan doan khé thd do suy tim xung huyét trd
nén nhanh hon, dé hon va tin cay hon. Tuy nhién, tai
Viét Nam xét nghiém BNP hau nhu chua ap dung dé
chan doan khé thd do suy tim xung huyét hay khéng

PHAM NGOC HUY TUAN
Bénh vién cép cuu Trung vuong- H6 Chi Minh
LE VIET THANG - Bénh vién 103

do tim, déng thdi ciing chua ¢ céng trinh nghién ctu
nao vé van dé nay. Chinh vi vay nhém nghién clu thuc
hién @é tai véi hai muc tiéu:

1. Khao sat néng dd BNP huyét thanh & bénh nhan
kho thd méi vao vién.

2. Buéc dau tim hiéu gia tri ciia BNP huyét thanh
trong chdn doan kho thd do tim & nhiing bénh nhan
kho thd méi vao vién

DOI TUONG VA PHUGNG PHAP NGHIEN cUU

Déi tugng nghién citu:

D6i tuong nghién clu gém 92 bénh nhan dugc
chan doan khé thd méi vao khoa Cap cliu Téng hop,
Bénh vién cdp clu Trung Vuong, Thanh phd H6 Chi
Minh.

+ Tiéu chuén Iua chon bénh nhan: 14 bénh nhan cé
biéu hién triéu chiing lam sang khé thé:

Bénh nhan cam giac khé thd, mét

Tan s6 hd hdp > 20 14n / phat hay < 10 1an / phat

Thé gang stic, co kéo co hd hap phu

Cac kiéu thd bat thudng, nhanh néng, khong déul]

Tim tai, v md héi, réi loan tri giac

Khé thd phai ngdi, kho thd khi géng stic

+ Tiéu chudn loai trlr: T4t cd cac ddi tudng khong
¢6 kho thd hodc cb khé thd & bénh nhan ¢6 it nhat mot
trong cac tinh trang bénh ly sau day thi déu bi loai trir
ra khdi nghién clu:

Suy than (creatinin /mau >1,5mg%)

X0 gan tran dich 6 bung

Cudng aldosteron nguyén phat

Ho6i chiing Cushing

Nhéi mau cao tim c&p

Chén thuong tim ho&c chén ép tim cép

Tai bi€n mach mau néo

Hen phé& quan

Chén thuong so ndo

Chan thuong dudng hé hap

2. Phuong phap nghién ctu.

2.1. Thiét ké nghién ctiu:

Nghién ciu tién ctu, mé ta cit ngang

2.2. Phuong phdp nghién cuu:

+ Céc bénh nhan khé thd dudc khdm Iam sang ti
mi, lam xét nghiém BNP huyét thanh, lam dién tam d6,
x-quang tim phdi, siéu am Doppler tim, cac xét nghiém
sinh hoa va huyét hoc.

+ Chan doan khé thd: Nhip thd < 10 1an/phat hosc
> 20 lan/phit, canh mii phap phéng, hém (c 16m, co
kéo ca hd hap phu cb thé co cac kiéu thd bat thudng
kém réi loan tri giac, tim tai, va mé hoi.
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+ Xét nghiém dinh lugng ndng d& BNP trong mau
dugc thuc hién tai Khoa Sinh héa bénh vién Chg Ray
theo qui trinh sau:

Méau 18y ngay khi dang trong con mét khé thé.

L4y 2 O 3 ml mau dung vao lo EDTA quay ly tam
Idy huyét tuong dé lanh bao quan & nhiét do 2 1 8°C.

Thuéc thi clia hang Abbott.

BNP trong mau dugc dinh lugng theo phuong phap
huynh quang mién dich.

+ Phan d6 suy tim theo NYHA 1964 chia lam 4 d6

+ X0 ly s6 liéu bang phan mém Epi. info 6.0 va
SPSS véi viéc xac dinh: gia tri trung binh, so sanh gia
tri trung binh, ty 1& phan tram. Khao sat dudng cong
ROC (Receiver-operating-characteric), tim diém cét
(point_cut_off) cha xét nghiém BNP huyét thanh trong
chan doan phan biét va xac dinh phép tinh diing trong
chén doan giita hai duding cong ROC bang phan mém
Medcalc version 8.02.

KET QUA NGHIEN cUu

Trong t6ng s6 92 bénh nhan di tiéu chudn nghién
cltu c6 60,9% bénh nhan nam, 39,1% bénh nhan ni.
Tudi trung binh nhém nghién cdu 1a 71,5 + 13,2 tudi.

1. Bién déi néng dé BNP huyét thanh & nhém
bénh nhan nghién ciu:

Bang 1: Ty Ié bénh nhan khé thd do cac nguyén
nhan khac nhau khi méi vao vién trong nghién clu

Nguyén nhan S6 trudng hop Tylé
Khong do tim 49 53,3%

Do suy tim 39 42,4%

Réi loan chic nang thét trai 4 4,3%
Tdng cong 92 100%

Nhan xét: Khi méi vao vién cé 53,3% bénh nhan
dudc sd bd chdn doan khé thd khéng do suy tim va
42,4% s6 bénh nhan dudc chan doan khé thd do suy
tim.

Bang 2: Ty I&é bénh nhan khé thd do cac nguyén
nhan khac nhau khi da c6 siéu am tim va gia tri BNP
huyét thanh trong nghién clu

Nguyén nhan S0 trudng hap Ty e
Khéng do tim 40 43,5%

Do suy tim 45 48,9%

R6i loan chirc nang thét trai 7 7,6%
Téng cong 92 100%

Nhan xét: Khi da cé két qua siéu am tim va BNP
huyét thanh chi c6 43,5% bénh nhan dudc chdn doan
OOOOOOOOOO OO OO OO OOOOOOOOOE00E

kho thé khéng do suy tim va 48,9% s bénh nhan dugc

chan doan khé thd do suy tim.

Bang 3: So sanh néng dd BNP huyét thanh & nhém

bénh nhan khé thd do suy tim va khdng do suy tim.

BNP huyét thanh

Nguyén nhan ( X+ SD), (pg/mi) p ANOVA
Khong do tim (n=40) 118 + 185
Do suy tim (n=45) 724 + 480 <0.001
Réi loan chitc nang that 428 + 340

tréi (n=7)

Nhan xét: Néng dd BNP huyét thanh trung binh &

nhém bénh nhan khé thd do suy tim va do réi loan

chlic nang that trai tang cao c6 y nghia thong ké so véi
nhém bénh nhan khé thé khéng do suy tim, p< 0,001.

Bang 4: So sanh néng dd BNP huyét thanh & nhém
bénh nhan khé thé do suy tim & cac mic dd suy tim

D6 suy tim theo BNP huyét thanh
NYHA ( X SD), (pg/m) p ANOVA
NYHA Il (n=8) 312 £ 265
NYHA Il (n=15) 660 + 410 <0,001
NYHA IV (n=22) 1195 + 989
Nhan xét: Nhém bénh nhan suy tim néng d6 BNP
huyét thanh tang cao dan tir suy tim d6 II, Ill, IV theo

phéan loai NYHA c6 y nghia théng k&, p< 0,001 .
2. Gia tri cia BNP huyét thanh trong chan doan
khé thé do suy tim

Sansitivity

1 Specificity

N=92; VARIABLE = BNP

Area under the ROC curve = 0.855

95% Confidence interval = 0.766 to 0.919
P (Area=0.5) < 0.0001

Criterion Sens. (95% C.I.)  Spec. (95% C.l1.) +LR  -LR
> 91 84.4 (70.5-93.5) 72.3(57.4-84.4) 3.05 0.22
>92 84.4 (70.5-93.5) 76.6 (62.0-87.7) 3.61 0.20
>93 84.4 (70.5-93.5) 78.7 (64.3-89.3) 3.97 0.20

> 126 84.4 (70.5-93.5) 80.9(66.7-90.8) 4.41 0.19
>128* 84.4(70.5-93.5) 83.0(69.2-92.3) 4.96 0.19

> 135 82.2 (67.9-92.0) 85.1(71.7-93.8) 5.52 0.21

> 146 80.0 (65.4-90.4) 85.1(71.7-93.8) 5.37 0.23

> 158 77.8 (62.9-88.8) 85.1(71.7-93.8) 5.22 0.26

> 171 75.6 (60.5-87.1) 85.1(71.7-93.8) 5.07 0.29

Sens. = Sensitivity; Spec. = Specificity
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+LR = Positive likelihood ratio
-LR = Negative likelihood ratio

Biéu dd 1: Diém cit ndng do BNP huyét thanh trong chan doan khé thd do suy tim theo duding cong ROC.
Nhan xét: Diém cét ndng d6 BNP huyét thanh trong chan doan kho thd do suy tim trong nghién ciu nay la 128

pg/ml (n=92 bénh nhan), p< 0,0001.
EF <45% 2 26
hoaciva
hoac E/A
>2
66
45%’
2
24 + 45

Tinh dung: 9o - 75% =P (A;)

D6 nhay = 53,3%, D6 dac hiéu = 95,7%

Du doan duong (duong that) = 80,9%, Du doan am

Biéu dé 2: So sanh dd chinh xac trong chin doan
kh6 thd do suy tim bang siéu am tim va dinh lugng

Nhan xét: P(A,) > P(A,). Tinh ding clGa chdn doan
kho thd do suy tim véi xét nghiém mau BNP diém cat
chan doan chinh xac hon.

BAN LUAN
bénh nhan nghién ciu:

Chuing t6i c6 2 k&t qua chdn doan dudc ghi nhan tai
cu khi bé&nh nhan méi nhap vién dugc thuc hién bdi
bac si cdp c(u. Dua vao lam sang va cac két qua xét
sau cung dudc thuc hién bdi su nhét tri chung clia mét
béac si chuyén khoa tim mach, mét bac si chuyén khoa
két qua xét nghiém (thuc hién da cac xét nghiém con
thi€u nhu siéu am, x-quang), déng thdi tham khéo
chan doan chinh xac khé thd do suy tim hay khéng do
suy tim [& mét diéu khé cho cac bac si phong cép clu,
huéng diéu tri khdn cdp ma cac dau hiéu va triéu
chiing clia suy tim khong chuyén biét, bénh st doi khi
triéu ching chinh cla suy tim lai d& dang nham lan
trong cac bénh ly hoé hap, ngudi 16n tudi, bénh nhan
mau déng mach ciing khong phai luén c¢6 dd va co
chinh xac dé gitip cho chan doan. Hon thé nira, bénh
ndi khoa thuding 1& bénh nhan 16n tudi, stic dé khang
kém, mAc nhiéu bénh ly tim phSi man tinh két hop. K&t

Suy tim Khong suy tim
E/A<1
EF > 21
1<E/A<
45 47 92
Gai P(A;) =75 %
(&4m that) = 84,4%.
néng d6 BNP huyét thanh.
128 pg/ml cao hon (do xac xuét I6n hon) nén gia tri
1. Bién déi néng dé BNP huyét thanh & nhém
hai thdi diém khac nhau: Chan doan ngay tai khoa cap
nghiém c6 dudc (khdng c6 két qua BNP). Chan doan
hoé hap va ngudi lam nghién clu dua vao l1am sang cac
them k&t qua xét nghiém BNP vao chan doan. Viéc
bdi vi trong thdi gian ngan phai dua vao chan doan va
khéng déng vai tro trong bénh ly c&p tinh va kho thd la
béo phi, xét nghiém thudng qui x-quang, siéu am, khi
nhan nhap vién trong tinh trang cép clu cla bénh ly
qué cho thdy sau khi cé xét nghiém BNP huyét thanh

va siéu am tim, nhém bénh nhan khé thd do suy tim
tang hon va nhém bénh nhan khé thd khéng do suy
tim lai gidm di so véi chan doan ban dau. Nhu vay néu
khéng c6 BNP thi ching t6i da bd sét 9 bénh nhan
trong tdng s6 92 bénh nhan (gan 10%) khé thd do
nguyén nhan tim.

Trong nhém bénh nhan chan doan suy tim ma
chudng t6i nghién ciu thi nhém phan d6 NYHA | khéng
c6, diéu nay co thé ly gidi mic do khé thd & nhém suy
tim nay biéu hién 1am sang chua dén mc danh gia la
bénh can cdp clu (nén khéng nhap vao khoa cép
cu). Ty 1& bénh nhan suy tim theo phan d& NYHA
trong nghién ciiu cla ching t6i 1a suy tim theo phan do
NYHA | chiém ty I& thdp nhat (1,5%), trong khi d6 suy
tim NYHA 1Il chiém ty 1& cao nhat (69%). Trong nghién
cliu clia Trdn Quéc Viét thi suy tim theo phan do
NYHA | chiém ty 1& thap nhat (0%) va suy tim NYHA IlI
chiém ty 1& cao nhat (64,9%).

Cac bénh nhan suy tim trong nghién clru clia ching
t6i, ndng dd& BNP trong mau va mic dé nang clia suy
tim theo theo phan d& NYHA cé su tuong quan véi
nhau. Cu thé 1a: ndng d6 BNP trung binh trong mau &
bénh nhan suy tim NYHA Il l1a 312 + 265 pg/ml, NYHA
Ill'1a 660 + 410 pg/ml va NYHA IV 1a 1195 + 989 pg/ml.
Diéu nay c6 nghia la miic do suy tim theo NYHA cang
nang thi néng d® BNP trong mau cang cao va mai
tuong quan nay cé y nghia théng ké véi p < 0,001.
Trong nghién cGu cla Cao Huy Thong ciing nhu cac
nghién cu cla cac tac gid khac nhan thay gilta nong
d6é BNP trong mau va mdc dd nang cla suy tim theo
NYHA c6 mét méi lién quan chit ché véi nhau. Diéu
nay c6 nghia la khi bénh nhan suy tim cang nang thi
néng d6 BNP trong mau cang cao. hing ta thady rang:
miic d suy tim theo NYHA cang nhe thi néng d6 BNP
trong mau va mic doé dao déng cang thap, ngudc lai
miic d6 suy tim cang ning theo NYHA thi néng do
BNP trong mau va mdc dé dao ddng cang cao.

2. Gia tri cia BNP huyét thanh trong chan doan
khé thé do suy tim

Chuang t6i phan tich duong cong ROC (Receiver-
operating-characteric) dé danh gia kha nang phan biét
kho th do suy tim v6i khé thd do nguyén nhan khac
b&ng néng d6 BNP trong mau. K&t qua tai gia tri
ngudng nong dé BNP = 128 pg/ml thi chan doan phan
biét suy tim véi kh6 thd do nguyén nhan khac cé do
nhay 84,4%, d6 dac hiéu 83%, tinh chinh xac la
82,6%. Poc két qua theo mau nghién clu véi bénh
nhan khé thd c&p nhap vién cép cliu vGi két qua xét
nghiém BNP /mau >128 pg/ml nghi nhiéu dén nguyén
nhan do suy tim, véi BNP/mau <128 pg/ml nghi nhiéu
dén nguyén nhan khong do suy tim. Véi diém cit
ndng d6 BNP/mau cb gia tri hd trd cho chan doan
phan biét khé thd cap do suy tim hay do nguyén nhan
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khac khi bénh nhan nhap cép cdu, v6i dé nhay chinh
xac 82,6% (chdp nhan dugc khi > 80%), do nhay
84,4% va do dac hiéu 83%. Goi la tinh dung cla xét
nghiém siéu am chan doan suy tim 1a P(A3). P(A,) =
75 %. So sanh véi P(A,) = 82,6 %. P(A,) > P(A;). Siéu
am c6 do dac hiéu cao nhung do nhay thap, clng vGi
thuc tién tai phong c&p cliu khéng phai dé dang thuc
hién dudc tat c& cac truong hop do vay dé bd sét
bénh, déng thai tinh dung cta xét nghiém dbc lap
BNP trong mau cao hon siéu am. Cac nghién clu
thuc nghiém da chidng minh réng trong suy tim, néng
ddé BNP trong mau ty & v6i miic dd nang cla bénh va
tang nhiéu lan so véi ngudi khdng bi suy tim.

Nhiéu nghién ciu da s dung cac xét nghiém va
cac diém cat khac nhau, da dua ra do nhay tir 85%
dén 97% va do dac hiéu tir 84% dén 92%, gia tri tién
doan duong tir 70% dén 90%, trong khi gia tri tién doan
am cao hon 95%. Néng d6 BNP > 100 pg/ml ¢6 do
chuyén biét hon 95% va d6 nhay hon 98% khi so sanh
nhimg bénh nhan cd suy tim sung huyét (CHF) voi
nhiing bénh nhan khdéng c¢6 CHF. Tham chi véi néng
d6 BNP han 80 pg/ ml c6 do chuyén biét hon 93% va
dd nhay 98% trong chan doan suy tim. Néng d6 BNP
trong nhiéu nghién ciiu thay cé lién quan chat ché véi
mic do nang clia bénh va rat tin cay dé phan biét CHF
v8i bénh phdi. Mac du siéu am 1a phuong phap dudc
st dung rong rai nhat dé chan doan réi loan chitc nang
that trai va cling la phuong tién phat trién nhanh nhat
trong tim mach, nhung su danh gia cé giéi han va gia
thanh cao cla né trong cdng déng khéng cho phép
siéu am trd thanh phuong tién tdm soat t6t nhat cho
bénh nhan, d&c biét d6i v6i nhimng bénh nhan it c6 kha
nang réi loan chiic nang tdm truong that trai. Cac
nghién c(tu gan day da phan tich siéu am tim va gia tri
BNP: trong nhém bénh nhan c6 tién st suy tim va co
réi loan chiic nang thét trai truGc do, tat ca c6 siéu am
tim bat thudng v6i mirc tang néng dé BNP trong méu la
545 + 45 pg/ml, néng d6 BNP trong méau téng trong ca
réi loan chic nang tam thu va réi loan chic nang tam
truong. Trong s6 bénh nhan co réi loan chic nang tam
truong, nhiing bénh nhan réi loan chic ning tam
truong kiéu han ché a8 day c6 néng do BNP trong mau
cao (428 pg/ml) hon nhiing bénh nhan c6 réi loan chiic
nang tam truong kiéu thu gian that (230 pg/ml). Nong
ddé BNP ciing tang lén trong réi loan chiic nang that
phai, mac du khdng giéng nhu trong réi loan chitc ndng
that trai. Trong moét nghién c(u trén 60 bénh nhan coé
tang ap luc déng mach phdi nguyén phat, néng do
BNP c6 gia tri tién doan doéc lap t& vong trong 24

thang. Trong suét qua trinh theo ddi mdc do t& vong &
nhiing bénh nhan c6 ndng dd BNP giam thdp han so
v6i nhimg bénh nhan c6 néng d6 BNP ting. o] bénh
nhan co6 loan san that phai gay réi loan nhip, ndng do
BNP tang c6 lién quan dén miic dd nang cla réi loan
chiic nang that phai.

KET LUAN

Qua nghién ciu gia tri BNP huyét thanh trong chén
doan kho thd do suy tim & 92 bénh nhan khé thd méi
vao vién, chdng toi rat ra mot s6 nhan xét sau:

+ Néng dd BNP huyét thanh trung binh 6 nhém
bénh nhan khé thd do suy tim 1a 724 + 480 pg/ml, do
réi loan chiic nang that tréi 1a 428 + 340 pg/ml tang cao
¢6 y nghia théng ké so v6i nhém bénh nhan khé thd
khéng do suy tim (118 + 185), p< 0,001.

+ Diém cat néng d6 BNP huyét thanh trong chan
doan khé thd do suy tim trong nghién ciu nay 1a 128
pg/ml v&i d6 nhay la 84,4% va d6 dac hiéu la 83%, p<
0,0001. Trong chan doan khé thd do suy tim, néng do
BNP tai diém c3t nay chinh xac hon gia tri chdn doan
cla siéu am.
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