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MỞ ĐẦU 

 

 Hội chứng vành cấp (HCVC) là một bệnh cấp cứu cần được chẩn đoán và 

điều trị sớm. Hội chứng vành cấp bao gồm đau thắt ngực không ổn định 

(ĐTNKÔĐ), nhồi máu cơ tim (NMCT) không ST chênh lên (gọi chung là 

HCVC không ST chênh lên) và nhồi máu cơ tim cấp ST chênh lên. 

 Ở Mỹ, mỗi năm có khoảng 1,6 triệu bệnh nhân nhập viện được chẩn đoán 

là HCVC, trong đó đau thắt ngực không ổn định chiếm gần 0,7 triệu và NMCT 

cấp là 0,9 triệu [11]. 

 Phân tầng nguy cơ sớm để có chiến lược can thiệp động mạch vành sớm, 

có biện pháp điều trị phối hợp tối ưu và tiên lượng bệnh [8],[16]. Những bệnh 

nhân nguy cơ cao thường xảy ra các biến cố tim mạch và cần phải được điều trị 

thuốc tích cực và can thiệp sớm. Phân tầng nguy cơ sớm dựa vào đánh giá bệnh 

sử, khám lâm sàng, điện tâm đồ và các chất chỉ điểm hoại tử cơ tim, đặc biệt là 

troponin [6]. Ngoài ra, các chất chỉ điểm viêm và chức năng thận đã cho thấy ích 

lợi trong vai trò tiên lượng bệnh [2],[33]. Hơn nữa, đánh giá chức năng tim 

chẳng hạn như phân suất tống máu thất trái và chỉ số vận động vùng cũng là các 

yếu tố quan trọng giúp tiên lượng bệnh. Trong thực hành lâm sàng, các thang 

điểm nguy cơ TIMI và GRACE được ứng dụng rất hiệu quả giúp tiên lượng ở 

bệnh nhân HCVC. Những năm gần đây, nhiều chất chỉ điểm sinh học mới đã và 

đang được chứng minh về giá trị tiên lượng tử vong hoặc các biến cố tim mạch 

chính ở bệnh nhân HCVC [24],[41],[54]. 

Trong 5 năm qua, chúng ta nhận thấy sự gia tăng nhanh chóng các thử 

nghiệm lâm sàng về nồng độ NT-proBNP ở bệnh nhân HCVC và sự phát triển 

nhanh và chuẩn xác về phương pháp định lượng nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh. Hiện nay, chất chỉ điểm NT-proBNP được sử dụng rộng rải trong thực 

hành lâm sàng để chẩn đoán và tiên lượng suy tim. Ngoài ra, NT-proBNP huyết 
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thanh đã được chứng minh là yếu tố tiên lượng chính và độc lập về tình trạng tử 

vong và suy tim ở bệnh nhân HCVC [41],[45]. 

Hiện tại, nồng độ NT-proBNP huyết thanh là chất chỉ điểm sinh học với 

những ưu điểm: xét nghiệm miễn dịch nhanh, giá cả hợp lý, ứng dụng trên lâm 

sàng hiệu quả cao. Như vậy, vai trò của NT-proBNP trên bệnh nhân HCVC như 

thế nào? Thời điểm nào để định lượng giá trị nồng độ NT-proBNP huyết thanh? 

Giá trị của nồng độ NT-proBNP huyết thanh trong tiên lượng tử vong hoặc các 

biến cố tim mạch chính như thế nào? Tiên lượng tử vong hoặc các biến cố tim 

mạch trong giai đoạn sớm hay lâu dài? 

Những câu hỏi đó sẽ được giải đáp trong chuyên đề này. 



3 

 

NỘI DUNG 

 

1. ĐẠI CƢƠNG 

Peptide lợi niệu typ-B còn được gọi là peptide lợi niệu não (BNP: Brain 

natriuretic peptide), được phát hiện năm 1988 sau khi phân lập từ não heo. Tuy 

nhiên, BNP được phát hiện sớm có nguồn gốc chính từ tim, đại diện cho hormon 

của tim [37],[54]. Nguồn gốc chính tổng hợp và tiết ra BNP là cơ thất. Phân tử 

BNP người được mã hóa bởi gen sao chép đơn ở vị trí nhiễm sắc thể số 1 bao 

gồm 3 exon và 2 intron. Tiền hormon BNP (proBNP) bao gồm 108 acid amin. 

Khi phân tử proBNP được tiết vào trong tuần hoàn, nó được phân tách tại đoạn 

C-tận cùng thành BNP hoạt hóa với 32 acid amin và NT-proBNP không hoạt 

hóa gồm 76 acid amin [37],[54]. 

Peptide thải natri niệu giữ vai trò cải thiện cân bằng thể tích nội mô, thẩm 

thấu và điều hòa áp lực hệ thống tuần hoàn. Gần đây, chứng cứ khoa học chứng 

minh các peptide thải natri niệu của hệ tim mạch đóng vai trò nội tiết tự động và 

bán tự động trong việc kiểm soát cấu trúc và chức năng cơ tim [37],[54]. Peptide 

thải natri niệu của hệ tim mạch bao gồm 6 loại: type A (ANP), type B (BNP), 

type C (CNP), type D (DNP), type V (VNP) và urodilatin ở thận. Ngoài ra, có 3 

loại thụ thể của peptide thải natri niệu gồm: thụ thể A và B giữ vai trò tác động 

sinh học và thụ thể C có vai trò thanh thải peptide và ức chế tăng sinh tế bào 

[37]. 

Các thành phần của peptide thải natri niệu hệ tim mạch bao gồm ANP, 

BNP, DNP và VNP được tiết ra từ tim và ở các tế bào khác ngoài tế bào cơ tim. 

Riêng peptide thải natri niệu type-C (CNP) được tiết ra từ những tế bào nội mô 

và đóng vai trò nội-ngoại tiết ở não và hệ mạch máu. Mặc dù vậy, mỗi loại 

peptide thải natri niệu đều có tác dụng dãn mạch, lợi niệu và thải natri niệu 

[37],[54]. 
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1.1. Cấu trúc và tác dụng sinh học của NT-proBNP 

 Sản phẩm đầu tiên của BNP là pre-proBNP1-134. Peptide này nhanh chóng 

tách bỏ 26 acid amin để tạo thành tiền hormone BNP với 108 acid amin là 

proBNP1-108. Sau đó, proBNP1-108 được chia tách bởi các men thủy phân protein 

gồm furin và corin thành 2 phần: đoạn cuối gồm 76 acid amin (NT-proBNP1-76) 

không có hoạt tính sinh học và phân tử 32 acid amin (BNP1-32) có hoạt tính sinh 

học, đặc trưng là cấu trúc vòng 17 acid amin được liên kết bởi cầu nối disulfid 

cystein [37]. 

 

 Phân tử BNP1-32 được phân tách thành BNP3-32 bởi dipeptidyl peptidase-

IV hoặc BNP7-32 bởi peptidase meprin A. Các peptide này ít có hoạt tính sinh 

học [37]. 

 Tác dụng sinh học gián tiếp của BNP trong hệ thống tuần hoàn qua tương 

tác với thụ thể peptide thải natri type A (NPR-A) tạo ra sản phẩm GMP vòng nội 

bào. Tác dụng sinh học chính của BNP là thải natri niệu, lợi niệu, dãn mạch 

ngoại biên, ức chế hệ thống renin-angiotensin-aldosteron và thần kinh giao cảm. 

Ngoài ra, nồng độ BNP cũng còn ức chế sự co tế bào cơ thất, tiến trình tái định 

dạng và viêm của tế bào cơ tim, và cơ trơn [9].  

Phân tử BNP được đào thải khỏi huyết tương do gắn với thụ thể peptide 

thải natri type C (NPR-C) và thông qua quá trình thủy phân thành các phân tử 

protein bởi những endopeptidase trung tính. Ngược lại, phân tử NT-proBNP 



5 

 

được đào thải chủ yếu qua thận [37]. Thời gian bán hủy của phân tử BNP là 20 

phút và NT-proBNP là 120 phút. Vì vậy, giải thích tại sao giá trị nồng độ NT-

proBNP huyết thanh cao hơn 6 lần so với BNP, mặc dù cả hai phân tử này được 

phóng thích với nồng độ cân bằng [54]. 

Bảng 1.1. Đặc điểm của BNP và NT-proBNP [37],[54] 

 BNP NT-proBNP 

Acid amin  32 76 

Trọng lượng phân tử (kd) 3,5 8,5 

Thời gian bán hủy (phút) 22 60-120 

Tính ổn định 6 giờ 72 giờ 

Thanh thải 

 Cơ chế chủ yếu 

 Thụ thể thanh thải 

 

Endopeptidase trung tính 

NPR-C 

 

Thận 

Thận 

Tương quan với độ lọc cầu thận Trung bình Mạnh 

Tác dụng sinh học Có Không 

Giới hạn lâm sàng (pg/ml) 0-5000 0-35000 

 

 

 

 

 

 

    Dãn mạch  Thải natri/Lợi niệu 

 

BNP 

 

Ức chế thần kinh giao cảm  Ức chế hệ R-A-A 

Sơ đồ 1.1. Tác dụng sinh học của BNP 
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1.2. Cơ chế phóng thích nồng độ NT-proBNP huyết thanh 

Nồng độ NT-proBNP được tiết 70% từ cơ thất và một lượng nhỏ ở nhĩ. 

Ngoài ra, nồng độ NT-proBNP còn được tiết ra ở não, phổi, thận, động mạch 

chủ và tuyến thượng thận với nồng độ thấp hơn ở nhĩ [37]. 

Các nghiên cứu đã cho thấy sự liên quan giữa kích thước buồng thất trái, 

áp lực cuối tâm trương thất trái và nồng độ NT-proBNP huyết thanh. Sự phóng 

thích của nồng độ NT-proBNP huyết thanh được điều tiết bởi cả áp lực và thể 

tích thất trái [37],[54]. Tình trạng gia tăng sức căng thành cơ tim là yếu tố kích 

thích mạnh mẽ sự phóng thích nồng độ BNP và NT-proBNP huyết thanh. Trong 

nhiều mô hình thí nghiệm cho thấy gia tăng nhanh chóng (<1 giờ) của mRNA-

BNP sau tình trạng quá tải áp lực cấp tính của nhĩ và thất, những thay đổi này 

dẫn đến tăng tiết nồng độ NT-proBNP huyết thanh. Ngoài ra, các yếu tố khác 

gây tiết ra NT-proBNP đã và đang được làm rõ [24],[45],[54]. 

 

 
 

Sơ đồ 1.2. Tổng hợp, phóng thích và tƣơng tác các thụ thể 

của BNP và NT-proBNP [54] 

 

Thiếu máu cơ tim Áp lực/Thể tích 

 

Tăng biểu lộ gen 

BNP 

Furin 

ly giải 

protein 

Thời gian bán hủy  

120 phút       20 phút 

Hoạt hóa 

hormon 

thần kinh 

Thụ thể 

thanh thải 

Phân đoạn 

protein 

Endopeptidase 

trung tính 

Tế bào cơ tim 

 

Tiết 1:1 
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 Các peptide thải natri niệu (BNP và NT-proBNP) được phóng thích nhanh 

chóng sau tổn thương thiếu máu cơ tim cấp [24],[45],[47],[54]. Nồng độ NT-

proBNP tăng sau thiếu máu cơ tim có lẽ do nhiều yếu tố khác nhau. Thiếu máu 

cơ tim gây ra tăng tình trạng căng giãn của tế bào cơ tim, dẫn đến rối loạn chức 

năng tâm thu và/hoặc tâm trương thất trái là tác nhân quan trọng gây phóng 

thích NT-proBNP huyết thanh [24],[41],[45],[54]. Mặc dù, rối loạn chức năng 

tâm thu cấp tính và suy bơm là yếu tố quan trọng gây phóng thích nồng độ NT-

proBNP huyết thanh ở bệnh nhân bệnh động mạch vành, nhưng tình trạng giãn 

tâm thất bất thường trong giai đoạn sớm của thiếu máu cơ tim xuất hiện trước 

khi thay đổi điện tim và đau thắt ngực cũng có thể gây phóng thích nồng độ NT-

proBNP huyết thanh. Sau thiếu máu cơ tim và NMCT cấp có tình trạng giãn và 

tái đồng bộ thất dẫn đến tăng áp lực trong thất và đường kính tâm thất gây 

phóng thích nồng độ NT-proBNP huyết thanh [24],[41]. 

Ngoài ra, thiếu máu cơ tim và giảm oxy tế bào cũng kích thích sản xuất 

NT-proBNP huyết thanh. Những yếu tố khác trong thiếu máu cơ tim bao gồm 

tăng tần số tim, những cytokin tiền viêm và nội tiết tố thần kinh như co mạch, 

chống bài niệu, phì đại và tế bào tăng sinh cũng gây kích thích tổng hợp NT-

proBNP [20],[37],[41],[45]. Hơn nữa, thiếu máu cơ tim gây hoạt hóa biểu thị 

gen BNP tim dẫn đến tiết ra nồng độ NT-proBNP [41],[45],[47]. 

 Các nghiên cứu cũng cho thấy liên quan giữa nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh với tổn thương xơ vữa động mạch vành ở những bệnh nhân có cấu trúc và 

chức năng thất trái bình thường. Ở những bệnh nhân bệnh động mạch vành, 

nồng độ NT-proBNP huyết thanh tương quan với kích thước vùng tổn thương cơ 

tim qua phương pháp chụp xạ hình cơ tim [45]. Ngoài ra, nồng độ NT-proBNP 

huyết thanh tăng ở bệnh nhân HCVC có thể do các yếu tố phối hợp như lớn tuổi, 

tăng huyết áp, đái tháo đường và rối loạn chức năng thận [24]. 

 Những hormon peptid thải natri niệu hệ tim mạch có tác động mạnh trên 

hệ tim mạch, dịch cơ thể và cân bằng điện giải [9]. Tác động sinh học chính của 
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BNP huyết thanh là lợi niệu, thải natri niệu, gây dãn mạch và ức chế hệ thần 

kinh giao cảm [9],[37],[54]. 

 

1.3. Sự thanh thải nồng độ NT-proBNP huyết thanh 

 Phân tử BNP được thanh thải qua thận do gắn kết với thụ thể peptide thải 

natri niệu type C, cũng như bị phân cắt thành các phân đoạn protein thông qua 

hoạt động của men endopeptidase trung tính trong máu. Ngược lại, NT-proBNP 

không có cơ chế thanh thải chủ động mà nó được thải thụ động chính qua thận 

[37],[52]. 

 Trước đây, các tác giả cho rằng NT-proBNP được thải duy nhất ở thận và 

phụ thuộc vào chức năng thận nhiều hơn BNP. Tuy nhiên, các nghiên cứu đã 

chứng minh rằng tỷ lệ bài tiết thận của BNP và NT-proBNP là như nhau và chỉ 

khoảng 15-20% [37]. 

 Nghiên cứu sự thanh thải của thận đối với BNP và NT-proBNP huyết 

thanh cho thấy nồng độ BNP và NT-proBNP huyết thanh tương quan với độ lọc 

cầu thận là tương đương (r= -0,35 và r= -0,3 với p< 0,001 cả hai nhóm) [29]. 

 

Biểu đồ 1.1. Liên quan giữa độ lọc cầu thận với BNP và NT-proBNP [29] 

  

Chức năng thận ảnh hưởng quan trọng đến cả nồng độ BNP và NT-

proBNP huyết thanh. Khi độ lọc cầu thận bình thường, sự ảnh hưởng này tương 

tự giữa BNP và NT-proBNP. Nhưng độ lọc cầu thận thấp (GFR <30 ml/phút) 

Độ lọc cầu thận (ml/phút/1,73 m
2
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ảnh hưởng đến NT-proBNP có thể ít hơn [12]. Nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh tương quan nghịch với độ lọc cầu thận (bảng 1.2) [13]. 

Bảng 1.2. Tƣơng quan giữa NT-proBNP và độ lọc cầu thận [13] 

Nghiên cứu N Dân số NT-proBNP 

DeFilippi và cộng sự 

Khan và cộng sự 

Vickery và cộng sự 

Austin và cộng sự 

Richards và cộng sự 

Luchner và cộng sự 

Kimmenade và cộng sự 

Anwaruddin và cộng sự 

DeFilippi và cộng sự 

Anwaruddin và cộng sự 

Kimmenade và cộng sự 

Bruch và cộng sự 

207 

54 

213 

171 

1049 

469 

178 

599 

831 

209 

720 

142 

Bệnh thận mạn 

Bệnh thận mạn 

Bệnh thận mạn 

Bệnh thận mạn 

Bệnh động mạch vành 

Bệnh động mạch vành 

Tăng huyết áp 

Khó thở 

Khó thở 

Suy tim 

Suy tim 

Suy tim 

-0,31 

-0,45 

-0,53 

-0,46 

-0,51 

-0,29 

-0,32 

-0,55 

-0,42 

-0,34 

-0,34 

-0,29 

 

1.4. Định lƣợng nồng độ NT-proBNP huyết thanh 

 Hunt và cộng sự là những người đầu tiên đưa ra phương pháp xét nghiệm 

định lượng NT-proBNP huyết thanh. Về sau, nhiều phương pháp định lượng 

khác được tìm ra và phát triển [9]. Tất cả các phương pháp này đều dựa trên sự 

cạnh tranh trực tiếp của kháng thể. 

 Hiện nay, xét nghiệm NT-proBNP huyết thanh bằng phương pháp miễn 

dịch điện hóa quỳnh quang và phương tiện xét nghiệm hoàn toàn tự động được 

tìm ra và phát triển rộng rải. Kháng thể gắn trực tiếp vào vị trí acid amin 1-21 và 

39-50 của phân tử NT-proBNP [9]. 

Phân tích sinh hoá của NT-proBNP được tiến hành bằng xét nghiệm miễn 

dịch điện hóa huỳnh quang ECLIA (Electrochemiluminescence immunoassay) 

trên máy Roche Elecsys 2010 và phân tích xét nghiệm miễn dịch bằng 
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MODULAR ANALYTICS E170 [48]. Phương pháp định lượng nồng độ NT-

proBNP huyết thanh của hãng Roche bằng cách dùng 2 kháng thể đa dòng để 

kết hợp kháng nguyên tại vị trí đã bộc lộ là 1-21 và 39-50. Một vị trí được đánh 

dấu với Biotin và vị trí khác được đánh dấu bằng phức hợp Ruthenium, để gắn 

với NT-proBNP hình thành phức bộ “kẹp”. Sự phát hiện được hỗ trợ bởi chất 

đánh dấu vi mảnh Streptavidin. Phức hợp này sau đó được gắn kết thông qua 

phản ứng Biotin-Streptavidin. 

Mẫu máu 1 ml sau khi lấy từ bệnh nhân được đựng vào ống nghiệm chứa 

sẵn K3-EDTA. Máu được quay ly tâm và tách huyết thanh, lưu trữ huyết thanh 

được 3 ngày ở nhiệt độ 2-8
o
C và 12 tháng khi được làm đông -20

o
C. Phản ứng 

chéo với kháng huyết thanh Aldosteron, ANP28, BNP32, CNP22, Endothelin, 

và Angiotensin I, Angiotensin II, Angiotensin III, Renin, NT-proANP là 

<0,001%. Giới hạn phát hiện của xét nghiệm là 5 pg/ml [48]. 

Các xét nghiệm định lượng NT-proBNP huyết thanh không đồng nhất kết 

quả. Việc phát hiện đoạn NT-proBNP phụ thuộc chính vào kháng thể gắn kết và 

phương pháp xét nghiệm đặc hiệu. Vì vậy, giá trị nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh cho kết quả khác nhau là điều tất nhiên [9]. 

 

 

 

   

 

 

 

 

Bảng 1.3. Các phƣơng pháp định lƣợng NT-proBNP [9] 

Tác giả Phƣơng pháp  Trung vị (pmol/L) 

Hughes Miễn dịch huỳnh quang 159 (120–245) 

Schulz Miễn dịch phóng xạ 29 (13–75) 

Mueller Miễn dịch men 78 (38–145) 

Protera Miễn dịch điện hóa huỳnh quang 6,1 ± 4,1 
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Sơ đồ 1.3. Phƣơng pháp định lƣợng NT-proBNP huyết thanh [9] 

 

Điều tra trong dân số để tìm ra ngưỡng giá trị NT-proBNP huyết thanh 

nhằm phát hiện ra những bất thường về cấu trúc và chức năng tim mạch, cũng 

như dự báo các biến cố tim mạch trong tương lai. Các nghiên cứu trong dân số 

chung, giá trị dự báo các biến cố tim mạch của nồng độ NT-proBNP tiên đoán 

tốt hơn BNP [12]. 

Galasko và cộng sự nghiên cứu 734 người ≥45 tuổi trong dân số để xác 

định giá trị bình thường của nồng độ NT-proBNP. Đối tượng là những người có 

huyết áp <160/90 mmHg, độ lọc cầu thận ≥60 ml/phút, không có bất thường trên 

siêu âm tim và không có tiền sử thiếu máu cơ tim, bệnh động mạch ngoại biên, 

đột quỵ, tăng huyết áp, đái tháo đường, suy tim hoặc dùng thuốc lợi tiểu quai 

[17]. 

 

 

 

Kháng thể 

bắt giữ 

Kháng thể 

tín hiệu Miễn dịch huỳnh quang 

Miễn dịch phóng xạ 

Miễn dịch điện hóa huỳnh quang 

Miễn dịch men 
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Bảng 1.4. Giá trị nồng độ NT-proBNP huyết thanh ở ngƣời khỏe mạnh 

phân theo tuổi và giới [17] 

 Tuổi 45-59 Tuổi ≥60 

Nam Nữ Nam Nữ 

N 

Trung vị (ng/L) 

Trung bình (ng/L) 

Trung bình + 2SD (ng/L) 

Ngưỡng >97,5% bách phân vị (ng/L) 

134 

20 

28 

82 

100 

144 

49 

61 

145 

164 

51 

40 

53 

143 

172 

60 

78 

86 

195 

225 

 

Độ tập trung giá trị bình thường của NT-ProBNP huyết tương đối với nam 

dưới 50 tuổi là <84 pg/ml, đối với nữ dưới 50 tuổi là <155 pg/ml và đối với nam 

50-65 tuổi <194 pg/ml, nữ 50-65 tuổi <222 pg/ml [48]. Khoảng giới hạn xét 

nghiệm của nồng độ NT-proBNP huyết thanh là 5-35000 pg/ml. 

Hoàng Anh Tiến nghiên cứu giá trị nồng độ NT-pro-BNP huyết thanh ở 

người Việt Nam khỏe mạnh bình thường đối với nam là 31,88±28,84 pg/ml và  

nữ là 43,38±16,43 pg/ml [1]. 

Công thức chuyển đổi qua lại giữa pmol/L và pg/ml đối với NT-ProBNP 

[48]: pmol/l x 8,475=pg/ml ; pg/ml x 0,118= pmol/l 

 

1.5. Các yếu tố ảnh hƣởng đến nồng độ NT-proBNP 

 Trong nghiên cứu dân số cộng đồng, nồng độ NT-proBNP huyết thanh 

tương quan nghịch với phân suất tống máu thất trái và tương quan thuận với 

khối lượng cơ thất trái. Ngoài ra, nhiều yếu tố khác liên quan đến nồng độ NT-

proBNP huyết thanh là tuổi, giới, thành phần cơ thể và chức năng thận. 

1.5.1. Giới tính 

Nồng độ NT-proBNP ở phụ nữ cao hơn nam giới [12],[52]. Sự khác biệt 

này có lẽ gián tiếp bởi estrogen, giả thuyết này được chứng minh qua khảo sát 

rằng những phụ nữ bổ sung estrogen cho thấy tăng nhẹ nồng độ BNP huyết 
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thanh hơn những người không bổ sung estrogen. Tuy nhiên, nhiều nghiên cứu 

gần đây chứng minh nồng độ peptide thải natri có liên quan với androgen hơn là 

estrogen. Nghiên cứu trong dân số phụ nữ trẻ, không thấy có sự liên quan giữa 

NT-proBNP và estrogen, nhưng có tương quan nghịch chặt chẽ với nồng độ 

testosteron tự do [12]. 

Ngoài ra, giả thuyết cho rằng các hormon giới tính ở phụ nữ trực tiếp tác 

động đến gen biểu hiện peptide thải natri niệu gây tăng phóng thích nồng độ 

NT-proBNP [52]. 

1.5.2. Tuổi 

 Nhiều nghiên cứu cho thấy mối tương quan thận giữa nồng độ NT-

proBNP huyết thanh với lớn tuổi. Điều này có thể giải thích là do tăng khối 

lượng cơ tim và giảm độ lọc cầu thận [12],[52]. Mặc dù, phân tử NT-proBNP và 

BNP được phân tách ra với mức nồng độ như nhau nhưng sự liên quan giữa 

nồng độ NT-proBNP và BNP với độ tuổi là khác nhau. 

1.5.3. Béo phì 

Nhiều nghiên cứu cho thấy mối tương quan nghịch giữa nồng độ 

BNP/NT-proBNP với chỉ số khối cơ thể [12],[52]. Cơ chế này là do các thụ thể 

thanh thải peptide thải natri niệu trong mô mỡ [52]. Tuy nhiên, một số nghiên 

cứu cho thấy nồng độ NT-proBNP huyết thanh không gắn kết với thụ thể thanh 

thải. Vì vậy, thành phần cơ thể chắc hẳn là ảnh hưởng đến tổng hợp và phóng 

thích peptide thải natri niệu hơn là sự thanh thải [12]. Krauser và cộng sự đề 

nghị rằng chỉ số khối cơ thể gây giảm tiết các peptide thải natri niệu [52].  

Hơn nữa, nghiên cứu Dallas Heart chứng minh mối tương quan nghịch 

giữa trọng lượng cơ thể với NT-proBNP và không tương quan đến khối mỡ cơ 

thể dựa vào kết quả phân tích đa biến được hiệu chỉnh bởi tuổi, giới, chủng tộc, 

đái tháo đường, tăng huyết áp, tiền sử NMCT, khối cơ và thể tích cuối tâm 

trương thất trái [10]. 
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Bảng 1.5. Liên quan giữa nồng độ NT-proBNP và thành phần cơ thể [10] 

NT-proBNP giảm 
Tỷ số chênh (95% CI) 

Nam Nữ 

BMI (mỗi 5 kg/m
2
) 

Khối lượng mỡ cơ thể (mỗi 10 kg) 

Khối lượng nạc cơ thể (mỗi 10 kg) 

1,42 (1,20-1,68) 

1,05 (0,85-1,32) 

1,55 (1,21-1,99) 

1,19 (1,08-1,31) 

0,94 (0,79-1,11) 

1,63 (1,20-2,20) 

NT-proBNP thấp: tứ vị thấp nhất (<7,6 ng/L nam và <20,4 ng/L nữ) 
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2. NỒNG ĐỘ NT-proBNP HUYẾT THANH TRONG HỘI CHỨNG VÀNH 

CẤP  

 Năm 2003, Morrow và Braunwald đã cho thấy vai trò quan trọng của các 

chất chỉ điểm sinh học ở bệnh nhân HCVC, BNP và NT-proBNP giữ vai trò 

trong thay đổi huyết động ở bệnh nhân HCVC [40]. 

 

  

 

 

  

  

 

 

 

Sơ đồ 2.1. Chất chỉ điểm sinh học trong HCVC [40] 

 

2.1. Dự đoán các biến cố tim mạch trong dân số chung 

 Nhiều nghiên cứu quan tâm đến giá trị tiên đoán nguy cơ tử vong hoặc 

các biến cố tim mạch của nồng độ NT-proBNP huyết thanh trong dân số. 

Nghiên cứu tiến cứu về nồng độ NT-proBNP, CRP và albumin/ creatinin niệu, 

và theo dõi 5 năm ở 626 người từ 50-89 tuổi. Sau khi điều chỉnh các yếu tố nguy 

cơ tim mạch và creatinin huyết thanh, nồng độ NT-proBNP >80
th

 bách phân vị 

sẽ tăng nguy cơ tử vong gấp 2 lần và 3,24 lần các biến cố tim mạch chính. Giá 

trị dự đoán nguy cơ của NT-proBNP tốt hơn CRP siêu nhạy [30]. 

 Trong nghiên cứu 2656 dân số và theo dõi 9,4 năm, nồng độ NT-proBNP 

và albumin/creatinin niệu có giá trị dự báo tử vong tim mạch, nhưng hs-CRP 

không có ý nghĩa dự báo [44]. 

 Tương tự, nghiên cứu trên 1135 dân số ở độ tuổi trung bình 71 tuổi và 

theo dõi trong 10 năm [58]. Kết quả là 136 trường hợp tử vong do tim mạch, 

Hoại tử cơ tim 

Troponin 

Stress huyết động 

BNP, NT-proBNP 

Viêm 

hs-CRP, CD40L 

Tổn thương mạch máu 

Thanh thải Creatinine 

Albumin niệu vi thể 

Tiến triển xơ vữa 

HbA1C 

Đƣờng huyết 
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những trường hợp có nồng độ NT-proBNP huyết thanh >309 ng/L tăng nguy cơ 

tử vong tim mạch 4,1 lần (2,86-5,88), p<0,001. Ngoài ra, các yếu tố giúp dự báo 

nguy cơ tim mạch khác gồm troponin I, cystatin C và CRP. 

 Nghiên cứu trên 1991 dân số không có suy tim dựa vào khám lâm sàng và 

siêu âm tim, và được theo dõi 5,6 năm. Nồng độ NT-proBNP huyết thanh có ý 

nghĩa tiên lượng tử vong sau khi điều chỉnh các nguy cơ truyền thống và siêu âm 

tim bất thường [39]. 

 

2.2. Thời điểm định lƣợng nồng độ NT-proBNP huyết thanh 

 Những nghiên cứu xác định thời điểm tốt nhất để định lượng nồng độ NT-

proBNP ở bệnh nhân hội chứng vành cấp vẫn còn ít. 

 Giá trị nồng độ NT-proBNP của bệnh nhân trong 3 giờ đầu sau khi xuất 

hiện triệu chứng thiếu máu cơ tim trong giới hạn bình thường và đạt đỉnh sau 24 

giờ [19].  

 Trong nghiên cứu FRISC-II trên 3489 bệnh nhân HCVC vành cấp không 

ST, thời điểm định lượng nồng độ NT-proBNP huyết thanh là 38 giờ sau đau 

thắt ngực và giảm dần dần sau 6 tháng ở bệnh nhân HCVC không có ST chênh 

lên [32]. 

 Nghiên cứu của Weber và cộng sự trên 765 bệnh nhân HCVC cho thấy 

nồng độ NT-proBNP huyết thanh được phóng thích sau HCVC có giá trị phân 

tầng nguy cơ các biến cố tim vào thời điểm 24-36 giờ đầu của bệnh [56]. 

 Nghiên cứu PRISM trên 1791 bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên, 

nồng độ NT-proBNP trong 72 giờ sau nhập viện là yếu tố tiên đoán tử vong 

hoặc NMCT tái phát trong 30 ngày [21]. 

 Tóm lại, thời điểm định lượng nồng độ NT-proBNP huyết thanh ở bệnh 

nhân HCVC là <24 giờ hoặc sau 2-5 ngày khi khởi phát triệu chứng đau thắt 

ngực [41],[52]. 
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NT-proBNP 721 ng/L 

     Độ nhạy 71,3% 

     Độ đặc hiệu 71,3% 

2.3. NT-proBNP là yếu tố tiên lƣợng tử vong 

 Theo dõi tỷ lệ tử vong trong vòng 3,6 năm trên 1552 bệnh nhân bệnh 

động mạch vành, số bệnh nhân tử vong ở nhóm NT-proBNP ≤721 ng/L là 49 và 

122 bệnh nhân ở nhóm NT-proBNP >721 ng/L (6,6% so với 29,5%; OR= 5,2; 

p<0,001) [43]. Giá trị tiên lượng tử vong của nồng độ NT-proBNP ở bệnh nhân 

bệnh động mạch vành là 721 ng/L (độ nhạy 71,3% và độ đặc hiệu 71,3%) [43]. 

 

 

Biểu đồ 2.1. Nồng độ NT-proBNP tiên lƣợng bệnh động mạch vành [43] 

  

 Bắt đầu năm 2002, một số nghiên cứu lớn đã chứng minh một cách thuyết 

phục mối liên quan chặt chẽ giữa nồng độ NT-proBNP ở bệnh nhân HCVC 

không có ST chênh lên với các biến cố tim mạch hoặc tử vong ngắn hạn và dài 

hạn [22],[25]. 

 Nghiên cứu FAST trên 755 bệnh nhân đau thắt ngực nhập viện tại đơn vị 

tim mạch can thiệp nghi ngờ HCVC không có ST chênh lên cho thấy giá trị 

trung vị của nồng độ NT-proBNP huyết thanh là 400 ng/L (111-1646). Mức giá 

trị của nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng khác nhau giữa các nguyên nhân 

gây đau ngực (bảng 2.1) [25]. 
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Bảng 2.1. Giá trị nồng độ NT-proBNP theo các nguyên nhân đau ngực 

 NT-proBNP lúc nhập viện (ng/L) 

Không phải nguyên nhân tim mạch/    

Không rõ nguyên nhân 

ĐTNKÔĐ/ĐTN 

NMCT cấp 

 

126 (49–415) 

 

409 (130–1,389) 

1,089 (326–3,668) 

 

 Trong 407 bệnh nhân bệnh động mạch vành không ổn định, nhóm bệnh 

nhân có nồng độ NT-proBNP ≥1654 ng/L có nguy cơ tử vong hơn 26 lần so với 

nhóm NT-proBNP ≤112 ng/L [25].  

Thử nghiệm GUSTO-IV trên 6809 bệnh nhân HCVC không có ST chênh 

lên, giá trị trung vị của nồng độ NT-proBNP huyết thanh là 669 ng/L [22]. Tỷ lệ 

tử vong 1 năm ở các nhóm tứ vị (NT-proBNP ≤237 ng/L, 238-668 ng/L, 669-

1869 ng/L và >1869 ng/L) khác nhau có ý nghĩa là 1,8 – 3,9 – 7,7 và 19,2, p< 

0,001. Nguy cơ NMCT trong 30 ngày ở các nhóm tứ vị là 2,7 – 5,4 – 5,7 – 7,5% 

với p< 0,001. 

 

Biểu đồ 2.2. Tử vong 1 năm theo tứ phân vị nồng độ NT-proBNP 

ở bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên [22] 
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Trong một phân tích khác của thử nghiệm GUSTO-IV, nồng độ NT-

proBNP huyết thanh ở nhóm tử vong hoặc NMCT trong 30 ngày cao hơn nhóm 

sống còn hoặc không NMCT (p< 0,001) [57]. So sánh với nhóm bệnh nhân có 

nồng độ NT-proBNP ≤237 ng/L, nguy cơ tử vong 30 ngày tăng gấp 3 lần ở 

nhóm NT-proBNP >1896 ng/L (p< 0,012). Ngoài ra, các yếu tố khác giúp tiên 

lượng tử vong hoặc NMCT trong 30 ngày ở bệnh nhân HCVC không có ST 

chênh lên gồm tuổi, cân nặng, nhịp tim, độ thanh thải creatinine, đoạn ST lõm 

xuống và troponin T. 

 Nghiên cứu PRISM trên 1791 bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên, 

điểm cắt nồng độ NT-proBNP huyết thanh giúp tiên lượng tử vong hoặc các 

biến cố tim mạch ngắn hạn 30 ngày là 250 ng/L [21]. Tần suất tử vong hoặc 

NMCT tăng có ý nghĩa ở nhóm bệnh nhân có nồng độ NT-proBNP cao (>250 

ng/L) sau 7 ngày (5,3% so với 1,6%; p< 0,001) và 30 ngày (9,8% so với 2,9%; 

p< 0,001). Nguy cơ tương đối tử vong hoặc NMCT khi nồng độ NT-proBNP 

>250 ng/L là 2,68 (95% CI: 1,66-4,34; p< 0,001). 

 

 

Biểu đồ 2.3. Nồng độ NT-proBNP huyết thanh và tử vong 30 ngày  

ở bệnh nhân HCVC không ST chênh lên [21] 

 

Thử nghiệm FRISC-II trên 3489 bệnh nhân HCVC không ST chênh lên 

[32]. Nồng độ NT-proBNP huyết thanh là 526 ng/L (207-1237) và sau 6 tháng là 
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238 ng/L (114-519). Giá trị trung vị của nồng độ NT-proBNP tăng cao ở nhóm 

tử vong hơn so với nhóm sống còn, 1140 ng/L (359-2523 ng/L) so với 511 ng/L 

(197-1184 ng/L), p<0,001. Kết luận: NT-proBNP là yếu tố tiên lượng tử vong 

dài hạn (2 năm) ở bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên.  

Nhìn chung, các nghiên cứu đều cho thấy mức nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh tăng ở bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên là yếu tố tiên lượng tử 

vong và độc lập với các yếu tố tiên lượng khác như tuổi, giới, đái tháo đường, 

tiền sử NMCT, troponin T, CRP, thanh thải creatinin và nhịp tim [22],[25],[32]. 

Ngoài ra, nồng độ NT-proBNP huyết thanh có thể phối hợp với các yếu tố khác 

giúp tiên lượng tử vong hoặc các biến cố tim mạch tốt hơn. 

 

  

Biểu đồ 2.4. Tiên lƣợng tử vong 1 năm ở bênh nhân HCVC của nồng độ 

NT-proBNP kết hợp với CRP hoặc Troponin T [22] 

 

Nồng độ NT-proBNP huyết thanh là yếu tố tiên lượng độc lập nguy cơ tử 

vong ở bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên sau khi hiệu chỉnh các dấu 

hiệu lâm sàng, điện tâm đồ và men troponin. Nhóm bệnh nhân có nồng độ 

troponin T < 0,01µg/L thì mức nồng độ NT-proBNP là 204 (72-738) ng/L [25]. 

Nhóm bệnh nhân có nồng độ troponin T ≥ 0,01µg/L, mức nồng độ NT-proBNP 

huyết thanh là 1639 (491-5,382) ng/L. Mối tương quan giữa nồng độ NT-

proBNP huyết thanh với nồng độ troponin T là r = 0,45, p= 0,01. 

  

NT-proBNP 

ng/L 

NT-proBNP 

ng/L 

Troponin T 

µg/L 

CRP 

mg/L 
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 Bệnh nhân NMCT cấp có nguy cơ tử vong cao hơn bệnh nhân đau thắt 

ngực không ổn định. Mối liên quan giữa nồng độ NT-proBNP huyết thanh với 

tử vong ở bệnh nhân NMCT cấp cũng được đề cập trong các nghiên cứu. 

 Tác giả Lorgis nghiên cứu trên 3291 bệnh nhân NMCT cấp có độ tuổi 

trung bình 68±14 tuổi [34]. Nồng độ NT-proBNP huyết thanh là 1053 pg/ml 

(300-3472 pg/ml). Giá trị trung vị của tứ phân vị là 367 (119-1050), 696 (201-

1950), 1536 (534-4146) và 3774 (1168-9724) pg/ml, có tỷ lệ tử vong tim mạch 

tương ứng là 3,0%; 5,5%; 12,5% và 24,2%, p< 0,001. 

 Nghiên cứu trên 560 bệnh nhân NMCT cấp của tác giả Vergès và cộng sự 

cho thấy nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng cao có ý nghĩa ở nhóm đái tháo 

đường so với không đái tháo đường, phụ nữ so với nam giới, nhồi máu vùng 

trước so với vùng khác [53]. Trong nghiên cứu có 43 bệnh nhân tử vong tại bệnh 

viện. Nồng độ NT-proBNP ở nhóm tử vong là 800 (147-3915) pmol/L so với 

143 (55-357) pmol/L nhóm sống còn, p<0,0001. Đặc biệt, nồng độ NT-proBNP 

ở bệnh nhân NMCT cấp có choáng tim tăng cao có ý nghĩa so với nhóm chứng, 

680 (164-1577) so với 137 (53-336) pmol/L, p<0,0001. 

 

Biểu đồ 2.5. Nồng độ NT-proBNP ở bệnh nhân NMCT cấp 

choáng tim và không choáng tim [53] 

  

Tác giả Khan và cộng sự khảo sát trên 384 bệnh nhân NMCT cấp có ST 

chênh lên, nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng cao ở nhóm tử vong là 5815,8 

      Sốc tim          Không sốc tim 
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(20,1-11269,9) so với 767,6 (0,3-11779,0) fmol/ml, p< 0,001 [26]. Tỷ số rủi ro 

tử vong 1 năm ở mức nồng độ NT-proBNP 1459 fmol/ml là 2,99 (95% CI: 1,71-

7,66, p= 0,022). 

Nghiên cứu trên 1179 bệnh nhân NMCT cấp có ST chênh lên cho thấy giá 

trị nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng cao có nguy cơ tử vong hoặc suy tim 

mạn trong 30 ngày, ở nhóm NT-proBNP (104,4-308 pg/ml) có nguy cơ tăng 

1,43 lần và 2,86 lần ở nhóm NT-proBNP (>308 pg/ml) so với nồng độ NT-

proBNP trung vị là 104,4 pg/ml [50]. 

 Bên cạnh đó, nghiên cứu của Björklund và cộng sự trên 782 bệnh nhân 

NMCT cấp có ST chênh lên cho thấy giá trị trung vị của nồng độ NT-proBNP là 

742 ng/L (395-1894) [7]. Tỷ lệ tử vong 1 năm sau NMCT cấp có ST chênh lên ở 

nhóm NT-proBNP >742ng/L cao hơn nhóm NT-proBNP <742 ng/L (6,5% so 

với 23,5%) và nguy cơ tử vong tăng gấp 4,4 lần (95% CI: 2,2-9,0, p< 0,001). 

Đặc biệt, NT-proBNP là yếu tố tiên lượng tốt hơn Troponin và thay đổi 50% 

đoạn ST. 

 

Biểu đồ 2.6. Đƣờng cong tử vong 1 năm theo NT-proBNP, troponin T  

và thay đổi đoạn ST ở bệnh nhân NMCT cấp ST chênh lên [7] 

 

Bên cạnh đó, nhiều nghiên cứu về giá trị nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh trong tiên lượng ở bệnh nhân HCVC và ghi nhận những khác biệt giữa 

nhóm NMCT cấp có ST chênh lên và HCVC không có ST chênh lên. 
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 Nghiên cứu trên 609 bệnh nhân HCVC trong đó 204 NMCT cấp có ST 

chênh lên, 220 NMCT không có ST chênh lên và 185 ĐTNKÔĐ được theo dõi 

51 tháng. Nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng cao ở bệnh nhân HCVC, 

NMCT cấp có ST chênh lên là 1034 pmol/L(390-2076), NMCT không có ST 

chênh lên là 644 pmol/L (217-1507) và ĐTNKÔĐ là 179 pmol/L (62-477) [46]. 

Nhóm bệnh nhân có nồng độ NT-proBNP huyết thanh cao (>545 pmol/L) nguy 

cơ tử vong tăng gấp 3,9 lần so với nhóm bệnh nhân với nồng độ NT-proBNP 

thấp [46]. Quan trọng hơn là nồng độ NT-proBNP huyết thanh liên quan chặt 

chẽ với tử vong, ngay cả khi chỉnh lý các yếu tố tuổi, phân độ Killip và phân 

suất tống máu thất trái qua siêu âm tim (Bảng 2.2). 

 

Bảng 2.2. Mô hình đa biến tiên lƣợng tử vong ở bệnh nhân HCVC 

Yếu tố RR (95% CI) p 

Tuổi >66 

LVEF <47% 

Độ killip >1 

NT-proBNP >545 pmol/L 

2,5 (1,4-4,3) 

1,9 (1,1-3,1) 

3,2 (1,9-5,5) 

2,1 (1,1-3,9) 

0,001 

0,01 

<0,0001 

0,02 

LVEF (left ventricular ejection fraction): phân suất tống máu thất trái 

 

Nghiên cứu 1756 bệnh nhân HCVC tại 11 đơn vị mạch vành ở Ý, trong 

đó 1138 bệnh nhân được chẩn đoán HCVC không có ST chênh lên. Kết quả 

nghiên cứu cho thấy nồng độ NT-proBNP là yếu tố tiên lượng độc lập với điện 

tâm đồ và men troponin, và liên quan chặt chẽ với tỷ lệ tử vong trong 30 ngày 

[18]. Tỷ lệ tử vong ở nhóm nồng độ NT-proBNP <108 ng/L là 1% và nhóm NT-

proBNP >1357 ng/L là 18%. 
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Biểu đồ 2.7. Nồng độ NT-proBNP huyết thanh và tỷ lệ tử vong 30 ngày ở 

bệnh nhân HCVC [18] 

  

Ngoài ra, giá trị nồng độ NT-proBNP >437 ng/L là yếu tố tiên lượng tử 

vong tốt hơn troponin T >0,1 µg/L, diện tích dưới đường cong của NT-proBNP 

(0,727; 95% CI: 0,680-0,775) so với Troponin T (0,658; 95% CI: 0,604-0,712), 

p= 0,01 [18]. Ở bệnh nhân NMCT cấp có ST chênh lên, điểm cắt của nồng độ 

NT-proBNP là 437 ng/L (độ nhạy 70,8% và độ đặc hiệu 69%). Nhóm NMCT 

không có ST chênh lên và ĐTNKÔĐ là 794 ng/L (độ nhạy 76,9% và độ đặc 

hiệu 61,9%).   

 

Biểu đồ 2.8. NT-proBNP và Troponin T trong tiên lƣợng tử vong  

ở bệnh nhân HCVC [18] 
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Tác giả Weber và cộng sự phân tích dữ liệu trong 2 nghiên cứu trên 2614 

bệnh nhân HCVC, cho thấy nồng độ NT-proBNP >473 pg/ml giúp phân tầng 

nguy cơ các biến cố tim mạch 6 tháng ở nhóm bệnh nhân nguy cơ thấp có nồng 

độ Troponin T bình thường (≤ 0,01 ng/ml) (Bảng 2.3) [55]. 

 

Bảng 2.3. Nồng độ NT-proBNP ở HCVC có Troponin T ≤ 0,01 ng/ml [55] 

 Bad Nauheim ACS 

(N= 1131) 

PACS 

(N= 1483) 

Troponin T (+) 

Tử vong 

NT-proBNP>474pg/ml 

157 so với 815 pg/ml 

2047 so với 154 pg/ml 

Tử vong 12,3% so với 1,3% 

HR= 9,56 (95% CI: 2,42-37,7) 

120 so với 611 pg/ml 

637 so với 117 pg/ml 

8,5% so với 1,5% 

HR= 5,02 (95% CI: 2,04-12,3) 

PACS: Prognosis in Acute Coronary Syndromes. p< 0,001 

 

Tóm lại, nồng độ NT-proBNP huyết thanh là yếu tố tiên lượng chặt chẽ và 

độc lập với tần suất tử vong ở bệnh nhân HCVC được chứng minh qua nhiều 

nghiên cứu lớn. 

 

Bảng 2.4. Điểm cắt NT-proBNP và nguy cơ tử vong ở HCVC 

Tác giả N Thời gian NT-proBNP OR (95% CI) 

Hesschen[21]  

Galvani[18] 

James[22] 

Weber[55] 

1791
(*) 

1756
(***) 

6809 
(*)

 

1483 
(***)

 

30 ngày 

30 ngày 

30-365 ngày 

6 tháng 

250 ng/L 

437 ng/L 

669 ng/L 

474 pg/ml 

2,68 (1,66-4,34) 

- 

1,97 (1,48-2,61) 

5,02 (2,04-12,33) 

Björklund[7] 

Omland[46] 

782 
(**)

 

609 
(***)

 

1 năm 

51 tháng 

742 ng/L 

545 pmol/L 

4,4 (2,2-9,0) 

2,4 (1,1-5,4) 

(*): HCVC không có ST chênh lên 

(**): NMCT cấp có ST chênh lên 

(***): HCVC 
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Bảng 2.5. NT-proBNP giữa tử vong và sống còn ở HCVC 

Nghiên cứu N 
Nồng độ NT-proBNP 

P 
Sống còn Tử vong 

Lindahl[32] 3489 
(*)

 511 ng/L 1140 ng/L < 0,001 

Westerhout[57] 7800 
(*) 

635 ng/L 2926 ng/L < 0,001 

Vergés[53] 560 
(**)

 143 pmol/L 800 pmol/L < 0,0001 

Khan[27] 1033 
(****)

 782,5 pmol/L 4159,1 pmol/L < 0,0001 

Omland[46] 609
(***)

 442 pmol/L 1306 pmol/L <0,0001 

(*): NMCT không có ST chênh lên và ĐTNKÔĐ  

(**): NMCT cấp 

(***): Hội chứng vành cấp 

 

2.4. Tiên lƣợng các biến cố tim mạch chính 

2.4.1. Nhồi máu cơ tim 

 Nghiên cứu GUSTO-IV trên 6809 bệnh nhân HCVC không có ST chênh 

lên cho thấy nguy cơ mắc biến cố NMCT cấp trong vòng 30 ngày có liên quan 

đến tình trạng tăng nồng độ NT-proBNP huyết thanh [22]. Tỷ lệ biến cố NMCT 

trong 30 ngày là 2,7% (46); 5,4% (91); 5,7% (98) và 7,5% (128) tương ứng các 

nhóm NT-proBNP (≤237, 238-668, 669-1869 và >1869 ng/L), p< 0,001. Tuy 

nhiên, nồng độ NT-proBNP huyết thanh không phải là yếu tố tương quan độc 

lập với biến cố NMCT. 

 Nguy cơ tử vong hoặc NMCT của bệnh nhân HCVC không có ST chênh 

lên ở nhóm NT-proBNP >1896 ng/L tăng gấp 2 lần so với nhóm NT-proBNP 

≤237 ng/L [57]. 

 Đánh giá giá trị tiên lượng các biến cố tim mạch chính (tử vong hoặc 

NMCT) trong vòng 30 ngày của nồng độ NT-proBNP huyết thanh vào thời điểm 

72 giờ sau nhập viện trên 1401 bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên cho 

thấy NT-proBNP >250 ng/L so với <250 ng/L là 16,5% so với 0,8%, p< 0,001 

[21]. 
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Biểu đồ 2.9. NT-proBNP và biến cố tim mạch chính ở bệnh nhân HCVC 

không ST chênh lên [21] 

 

 Nghiên cứu trên 877 bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên trong thử 

nghiệm FRISC [14], nồng độ NT-proBNP huyết thanh liên quan chặt chẽ đến 

biến cố NMCT trong thời gian 6 tuần và 6 tháng [HR= 1,4 (1,2-1,7), p= 0,001 

và HR= 1,4 (1,1-1,8), p= 0,006] sau khi hiệu chỉnh các yếu tố tuổi, giới, đái tháo 

đường, suy tim và tiền sử NMCT. 

 Nghiên cứu trên 1756 bệnh nhân HCVC, tỷ lệ các biến cố thiếu máu cơ 

tim gia tăng theo tứ phân vị của nồng độ NT-proBNP huyết thanh (NMCT từ 

2,3% đến 3,6%, p >0,05 và thiếu máu cơ tim tái phát từ 10,6% đến 18,6%, p= 

0,005) [18]. 

 Nhiều nghiên cứu cho thấy nồng độ NT-proBNP huyết thanh tương quan 

chặt chẽ với tử vong ở bệnh nhân HCVC là do liên quan chính đến tần suất rối 

loạn chức năng thất trái. Tác giả Rolandi nghiên cứu trên 393 bệnh nhân HCVC 

không có ST chênh lên có phân suất tống máu thất trái ≥40% trong dữ liệu 1483 

bệnh nhân của thử nghiệm PACS [49]. So sánh với nhóm NT-proBNP <586 

pg/ml, những bệnh nhân với nồng độ NT-proBNP huyết thanh ≥586 pg/ml có 

tần suất tử vong cao (9,6% so với 2,3%; p= 0,002), NMCT (9,6% so với 3,2%; 

p= 0,01) và tử vong hoặc NMCT (16,9% so với 5,5%; p= 0,001) trong vòng 6 

tháng. 

 

NT-proBNP ≥250 ng/L 

NT-proBNP <250 ng/L 

T
ử

 v
o

n
g
, 

N
M

C
T

 (
%

) 

Theo dõi 30 ngày 
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2.4.2. Rối loạn chức năng thất trái 

 Suy tim sau NMCT là một yếu tố tiên lượng xấu. Trong nghiên cứu 

VALIANT trên 11040 bệnh nhân NMCT ổn định, 1139 (10,3%) bệnh nhân suy 

tim phải nhập viện trong khoảng thời gian trung bình 25 tháng [31]. Tần suất 

tích lũy của suy tim phải nhập viện tăng 3,4% mỗi năm, suy tim và tử vong tim 

mạch tăng 5,7% mỗi năm. Suy tim gây tăng nguy cơ tử vong gấp 8 lần. Các yếu 

tố chính giúp tiên đoán suy tim sau NMCT gồm lớn tuổi, đái tháo đường, tiền sử 

NMCT và giảm chức năng thận (Bảng 2.6). 

 

Bảng 2.6. Thang điểm nguy cơ suy tim sau NMCT 

Yếu tố Điểm Yếu tố Điểm 

Tuổi 

   < 50 

   51-60 

   61-70 

   71-80 

   > 80 

 

0 

4 

5 

9 

10 

Chủng tộc 

   Da trắng hoặc Châu Á 

   Châu Phi hoặc Mỹ 

   Khác 

 

0 

6 

4 

Đái tháo đƣờng 

   Không 

   Có 

 

0 

5 

Tiền sử NMCT trƣớc 

   Không 

   Có 

 

0 

5 

Bệnh mạch máu ngoại biên 

   Không 

   Có 

 

0 

5 

Phân độ NYHA ngày 45 

   Độ I 

   Độ II 

   Độ III 

   Độ IV 

 

0 

3 

5 

9 

Blốc nhánh trái mới 

   Không 

   Có 

 

0 

5 

Độ killip 

   1 hoặc 2 

   3 hoặc 4 

 

0 

3 
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Biểu đồ 2.10. Tần suất suy tim sau NMCT theo thời gian [31] 

 

Tác giả Galvani cho thấy tần suất suy tim nặng (phù phổi cấp hoặc choáng 

tim) tăng theo tứ phân vị của nồng độ NT-proBNP (từ 2,1% đến 9,0%; p= 

0,0001) ở cả bệnh nhân NMCT cấp có ST chênh lên và HCVC không có ST 

chênh lên [18]. Nồng độ NT-proBNP huyết thanh là yếu tố tiên đoán độc lập với 

tình trạng suy tim nặng. 

 Nghiên cứu trên 4162 bệnh nhân HCVC cho thấy nồng độ BNP là yếu tố 

tiên đoán độc lập với nguy cơ suy tim sau HCVC [51]. Nhóm bệnh nhân có 

nồng độ BNP >80 ng/L sẽ tăng nguy cơ suy tim gấp 4,2 lần, p< 0,001. Tần suất 

suy tim liên quan đến mức tăng của nồng độ BNP. 

Nghiên cứu trên 1483 bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên. Chức 

năng thất trái bình thường (EF ≥50%), rối loạn chức năng thất trái: nhẹ (EF 40-

49%), trung bình (EF 30-39%) và nặng (EF <30%). Mức gia tăng nồng độ NT-

proBNP liên quan có ý nghĩa với sự giảm chức năng thất trái (p< 0,0001) [15]. 

Sự tương quan nghịch giữa phân suất tống máu thất trái với giá trị nồng 

độ NT-proBNP lúc nhập viện (r = -0,33, p< 0,001) và sau 1 ngày (r = -0,51, p< 

0,001) trong nghiên cứu trên 765 bệnh nhân HCVC [56]. Nhiều nghiên cứu khác 

cũng cho rằng nồng độ NT-proBNP huyết thanh tương quan nghịch với phân 

suất tống máu thất trái [32],[42],[46]. 

S
ố
 b

ện
h
 n

h
ân

 

T
ỷ
 l

ệ 
su

y
 t

im
 3

 n
ăm

 (
%

) 

Điểm nguy cơ 



30 

 

170.2

333.7

600.4

1439.4

Bình thường Nhẹ Trung bình Nặng

Rối loạn chức năng thất trái

N
ồ

n
g

 đ
ộ

 N
T

-p
ro

B
N

P
 p

g
/m

l 

 

Biểu đồ 2.11. Liên quan giữa NT-proBNP và chức năng thất trái  

sau HCVC không ST chênh lên [15] 

   

 Kết quả nghiên cứu trên 418 bệnh nhân NMCT cho thấy nồng độ NT-

proBNP huyết thanh khi xuất viện tăng có tương quan nghịch với phân suất tống 

máu thất trái, p< 0,001. Ở những bệnh nhân suy tim, điểm cắt nồng độ NT-

proBNP để phát hiện suy tim nặng (phân suất tống máu thất trái < 35%) là 348 

pg/ml (độ nhạy 80% và độ đặc hiệu 69%) [35]. 

 

2.5. Liên quan giữa NT-proBNP và các thang điểm tiên lƣợng 

 Hiện nay, nhiều thang điểm tiên lượng nguy cơ tử vong và/hoặc các biến 

cố tim mạch chính sau HCVC. Trong đó, thang điểm nguy cơ TIMI và mô hình 

nguy cơ GRACE cho thấy giá trị hiệu quả qua nhiều công trình nghiên cứu lớn 

và được Hiệp hội Tim mạch Hoa Kỳ và Châu Âu công nhận. Gần đây, các 

nghiên cứu đã chứng minh mối liên quan giữa giá trị của nồng độ NT-proBNP 

huyết thanh trong tiên lượng các biến cố tim mạch ở bệnh nhân HCVC với các 

thang điểm nguy cơ.  

 Bazzino và cộng sự nghiên cứu trên 1483 bệnh nhân HCVC không có ST 

chênh lên, nguy cơ tử vong hoặc NMCT mới trong 6 tháng gia tăng ở nhóm 

nguy cơ cao theo TIMI (4,7%, 11,6% và 25%, p< 0,001). Diện tích đường cong 
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ROC tăng từ 0,66±0,03 lên 0,74±0,03 (p< 0,001) khi thang điểm nguy cơ TIMI 

được phân tầng bởi nồng độ NT-proBNP >586 pg/ml [5]. 

 
 

Biểu đồ 2.12. Tỉ suất tử vong theo NT-proBNP và thang điểm TIMI [5] 

  

Bên cạnh đó, nghiên cứu trên 172 bệnh nhân HCVC không có ST chênh 

lên cho thấy nồng độ creatinine, NT-proBNP và thang điểm nguy cơ TIMI là 

những yếu tố tiên lượng tử vong hoặc các biến cố tim mạch trong 30 ngày và 6 

tháng. Tỷ số nguy cơ tăng 1,41 lần cho mỗi điểm nguy cơ TIMI, 2,18 lần cho 

mỗi mg/dL creatinine và 2,65 lần cho NT-proBNP >400 pg/mL [36]. Tác giả đã 

thành lập mô hình TIMI mở rộng giúp tiên lượng ở bệnh nhân HCVC không có 

ST chênh lên: [thang điểm TIMI + (2 x creatinine [mg/dL]) + (3, nếu NT-

proBNP >400 pg/mL)]. Diện tích dưới đường cong của thang điểm TIMI là 0,65 

(95% CI: 0,55-0,76) và mô hình TIMI mở rộng là 0,77 (95% CI: 0,68-0,86) với 

độ nhạy 62,8% và độ đặc hiệu 81,8%. 

 

Biểu đồ 2.13. Tử vong và biến cố tim mạch trong 30 ngày và 6 tháng 

theo mô hình TIMI mở rộng [36] 
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Nghiên cứu trên 154 bệnh nhân HCVC không có ST chênh lên với phân 

suất tống máu thất trái bình thường (≥52%). Trong phân tích tương quan đa 

biến, cả thang điểm nguy cơ TIMI và nồng độ NT-proBNP huyết thanh đều tiên 

lượng chặt chẽ với tử vong (OR= 4,6; p= 0,001 và OR= 6,6; p< 0,001) [23]. 

Điểm cắt nồng độ NT-proBNP ở nhóm nguy cơ rất cao là 5225 pg/ml chiếm 

46,1% tử vong. Thành lập mô hình nguy cơ TIMI mở rộng với nồng độ NT-

proBNP huyết thanh: 

 Nhóm nguy cơ rất cao: NT-proBNP >5225 pg/ml. 

 Nhóm nguy cơ cao: nhóm nguy cơ cao theo TIMI hoặc nhóm nguy cơ 

trung bình theo TIMI với NT-proBNP >2827 pg/ml. 

 Nhóm nguy cơ trung bình: nhóm nguy cơ trung bình theo TIMI với 

NT-proBNP ≤2827 pg/ml. 

 Nhóm nguy cơ thấp: nhóm nguy cơ thấp theo TIMI với NT-proBNP 

≤2827 pg/ml. 

Diện tích đường cong của thang điểm nguy cơ TIMI là 0,772; p= 0,001 và 

TIMI mở rộng là 0,863; p< 0,001 [23]. 

 
 

Biểu đồ 2.14. Thang điểm nguy cơ TIMI kết hợp NT-proBNP [23] 

  

Tác giả Khan và cộng sự nghiên cứu 473 bệnh nhân NMCT cấp có ST 

chênh lên và đánh giá nguy cơ tử vong bằng thang điểm TIMI. Kết quả diện tích 

dưới đường cong của NT-proBNP trong vòng 24 giờ đầu là 0,79 (95% CI 0,70 

to 0,88;  p< 0,001) và thang điểm TIMI là 0,67 (95% CI: 0,58 to 0,76; p=0.001) 
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[28]. Tuy nhiên, kết hợp thang điểm TIMI và NT-proBNP không cải thiện tiên 

lượng nguy cơ tử vong có ý nghĩa. Nghiên cứu cho thấy nồng độ NT-proBNP 

huyết thanh là yếu tố tiên lượng tử vong tốt hơn và độc lập ở bệnh nhân NMCT 

cấp có ST chênh lên. Định lượng NT-proBNP là một xét nghiệm rất dễ áp dụng 

hơn là thang điểm nguy cơ trên lêm sàng. 

 

Biểu đồ 2.15. NT-proBNP và TIMI trong tiên lƣợng tử vong [28] 

 

 Tác giả Khan và cộng sự cũng nghiên cứu ở 1033 bệnh nhân NMCT cấp 

(NMCT không có ST chênh lên và NMCT cấp có ST chênh lên) cho thấy, nồng 

độ NT-proBNP ở nhóm tử vong là 4159,1 pmol/L cao hơn so với nhóm sống sót 

là 782,5 pmol/L (p< 0,0001). Nồng độ NT-proBNP trong nhóm nghiên cứu là 

1106,6 pmol/L có giá trị tiên lượng tử vong trong 30 ngày (HR 2.24, 95% CI: 

1.07-4.71, p=0.034). Diện tích dưới đường cong (AUC) của thang điểm nguy cơ 

GRACE là 0,84. Khi kết hợp thang điểm nguy cơ GRACE và NT-proBNP cải 

thiện tiên đoán nguy cơ tử vong là 0,85 (95% CI: 0.85-0.90, p<0.001). Những 

bệnh nhân NMCT có nguy cơ tử vong cao khi nồng độ NT-proBNP huyết thanh 

>1100 pmol/L và điểm GRACE >149 [27]. 

Cho đến nay, tất cả các nghiên cứu đều cho thấy mối tương quan giữa 

nồng độ NT-proBNP với tử vong và biến cố suy tim sau HCVC. Ngược lại, mối 
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liên quan giữa nồng độ NT-proBNP với NMCT tái phát là yếu. Điều ngạc nhiên 

là tương quan mạnh giữa nồng độ NT-proBNP với độ rộng tổn thương bệnh 

động mạch vành và thiếu máu cơ tim. Khi nồng độ NT-proBNP tăng sau HCVC 

thì không thể tiên đoán NMCT tái phát, nhưng bệnh nhân NMCT tái phát có giá 

trị NT-proBNP tăng sẽ có nguy cơ tử vong cao hơn. Vì vậy, vai trò của nồng độ 

NT-proBNP trong tiên đoán các biến cố thiếu máu cơ tim sau HCVC là không 

rõ ràng. Mặc dù, về lý thuyết là hợp lý nhưng thực chất nồng độ NT-proBNP 

liên quan chặt chẽ với tình trạng suy tim sau HCVC và tử vong ở bệnh nhân 

HCVC hơn các biến cố thiếu máu cơ tim. 



35 

 

3. NỒNG ĐỘ NT-proBNP HUYẾT THANH TĂNG TRONG CÁC BỆNH 

LÝ KHÁC 

Xét nghiệm nồng độ NT-proBNP huyết thanh trở thành một xét nghiệm 

thường quy nhằm chẩn đoán và đánh giá tiên lượng ở bệnh nhân khó thở. Trong 

lâm sàng, chúng ta cần chú ý các nguyên nhân có thể làm tăng nồng độ NT-

proBNP huyết thanh [4],[47]. 

Bảng 3.1. Nguyên nhân tăng nồng độ NT-proBNP huyết thanh 

Nguyên nhân tim mạch 

 Suy tim và rối loạn chức năng thất trái 

 Thiếu máu cơ tim 

 Bệnh cơ tim: phì đại, thâm nhiễm, viêm cơ tim 

 Bệnh van tim: hẹp hở chủ, hẹp hở hai lá 

 Rối loạn nhịp: rung nhĩ, cuồng nhĩ 

 Phì đại thất trái trong tăng huyết áp 

Nguyên nhân không do tim 

 Thiếu máu 

 Tai biến mạch máu não 

 Bệnh tim phổi: ngưng thở khi ngủ, thuyên tắc phổi, tăng áp phổi, tim bẩm sinh 

 Bệnh nguy kịch: nhiễm trùng, bỏng, hội chứng nguy ngập hô hấp người lớn 

 

3.1. Suy tim 

 Ở những bệnh nhân khó thở do nhiều nguyên nhân khác nhau, nồng độ 

NT-proBNP huyết thanh tăng là yếu tố tiên lượng mạnh với các kết cục bất lợi 

gồm tử vong [3]. 

Trong số những bệnh nhân suy tim cấp không ổn định, mức NT-proBNP 

huyết thanh khoảng 5000 ng/L là yếu tố tiên lượng chặt chẽ đến tử vong 76 ngày 

trong nghiên cứu ICON trên 720 bệnh nhân suy tim cấp không ổn định với độ 

nhạy 68% và độ đặc hiệu 72% [3].  
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Nồng độ NT-proBNP huyết thanh khoảng 1000 ng/L là yếu tố phân tầng 

nguy cơ trong 1 năm qua nghiên cứu PRIDE (HR= 2,88; 95%CI= 1,64-5,06). Ở 

nhóm bệnh nhân có tăng nồng độ NT-proBNP, mức NT-proBNP huyết thanh 

sau điều trị có ý nghĩa tiên lượng tốt hơn lúc nhập viện [3]. 

Mặc dù, NT-proBNP là yếu tố tiên lương tốt ở bệnh nhân khó thở có hay 

không có suy tim. Khi kết hợp với các yếu tố tiên lượng khác như giảm chức 

năng thận, thiếu máu, tổn thương cơ tim hoặc viêm, giá trị tiên lượng của NT-

proBNP trở nên vững chắc hơn [3]. 

Nghiên cứu của Hoàng Anh Tiến cho thấy sự tương quan thuận chặt chẽ 

giữa nồng độ NT-ProBNP và suy tim theo phân độ NYHA (r=0,90, p<0,001). 

NT-ProBNP là chỉ điểm đáng tin cậy trong chẩn đoán xác định cũng như đánh 

giá mức độ nặng của suy tim ở người Việt Nam [1]. 

Thử nghiệm Val-HeFT trên 5010 bệnh nhân suy tim mạn mức độ nhẹ-

trung bình. NT-proBNP là yếu tố tiên lượng độc lập và có giá trị tiên đoán các 

biến cố mạnh hơn các yếu tố cổ điển như NYHA, tuổi, dãn thất trái hoặc suy 

thận [38]. Thử nghiệm COPERNICUS trên 1011 bệnh nhân suy tim nặng và 

phân suất tống máu thất trái <25%. Nồng độ NT-proBNP là yếu tố tiên lượng tử 

vong 1 năm (RR= 2,7; 95% CI= 1,7–4,3; p< 0,0001) [38]. 

Ở bệnh nhân suy tim mạn, nồng độ NT-proBNP huyết thanh là yếu tố tiên 

lượng chặt chẽ với các biến cố gồm tử vong, suy tim không ổn định. Những 

bệnh nhân suy tim ngoại trú, giá trị nồng độ NT-proBNP huyết thanh >1000 

ng/L là chất chỉ điểm nguy cơ mắc suy tim nhập viện và tử vong [38]. 

Giá trị nồng độ NT-proBNP huyết thanh trong chẩn đoán suy tim cấp 

cũng được nhiều nghiên cứu chứng minh. Trong nghiên cứu PRIDE (ProBNP 

Investigation of Dyspnea in the Emergency Department), mức nồng độ NT-

proBNP huyết thanh chẩn đoán suy tim cấp là >900 pg/ml và giá trị NT-proBNP 

<300 pg/ml là loại trừ suy tim cấp với giá trị tiên đoán âm tính 99% [47]. Giá trị 

nồng độ NT-proBNP huyết thanh xác định bệnh nhân suy tim có triệu chứng và 

phân suất tống máu thất trái ≤40% với độ nhạy 0,92, độ đặc hiệu 0,86, giá trị 
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tiên đoán dương và âm là 0,11 và 1,0 và diện tích dưới đường cong là 0,94. Các 

nghiên cứu khác cũng cho thấy liên quan giữa nồng độ NT-proBNP và bệnh 

nhân nguy cơ cao hoặc có triệu chứng rối loạn chức năng tâm trương [47]. 

3.2. Bệnh cơ tim 

Nồng độ NT-proBNP có thể tăng trong nhiều trường hợp bệnh cơ tim như 

bệnh cơ tim phì đại, bệnh cơ tim hạn chế và bệnh cơ tim viêm nhiễm [4]. 

Trong những bệnh nhân có phì đại thất trái tiến triển, nồng độ NT-

proBNP tăng tỷ lệ thuận với khối lượng cơ thất trái. Hệ quả của tiến trình này là 

bệnh cơ tim phì đại là thường dẫn đến suy tim cấp không ổn định. Ở những bệnh 

nhân bệnh cơ tim phì đại, nồng độ NT-proBNP tăng liên quan đến mức độ nặng 

của tình trạng phì đại hơn là tắc nghẽn. Vì vậy, thật sự không ngạc nhiên khi 

nồng độ NT-proBNP có thể tăng ở những trường hợp không có rối loạn tắc 

nghẽn [4]. 

Bệnh cơ tim hạn chế gồm những bệnh cơ tim do viêm nhiễm như thoái 

hóa dạng tinh bột. Mặc dù, cơ tim được thay thế một cách điển hình bằng những 

mô không phải tế bào cơ tim, nồng độ NT-proBNP gia tăng ở những bệnh nhân 

này và đồng hành cùng với tiến triển và mức độ nặng của bệnh cơ tim. 

Tình trạng viêm ảnh hưởng đến cấu trúc và chức năng của cơ tim, có thể 

dẫn đến tăng nồng độ NT-proBNP huyết thanh [4]. Thường gặp ở bệnh cơ tim 

đảo nghịch cấp, viêm cơ tim do nhiễm trùng và hóa trị. Nồng độ NT-proBNP 

tăng song song với tình trạng mức độ nặng của rối loạn cơ tim và giúp tiên 

lượng đến tiến triển rối loạn thất. 

3.3. Bệnh van tim 

Nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng ở nhiều thể bệnh van tim và có ý 

nghĩa trong việc chẩn đoán và tiên lượng bệnh [4]. 

Nhiều nghiên cứu cho thấy mối liên quan chặt chẽ giữa tăng NT-proBNP 

và khởi phát triệu chứng cũng như tiên lượng ở bệnh nhân hẹp chủ không triệu 

chứng. Ngoài ra, nồng độ NT-proBNP huyết thanh còn liên quan với mức độ 

hẹp van động mạch chủ. Nhưng thực ra, nồng độ NT-proBNP huyết thanh tương 
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quan với triệu chứng lâm sàng của hẹp chủ hơn là diện tích hẹp van. Nồng độ 

NT-proBNP cũng liên quan đến tỷ lệ sống còn sau phẫu thuật van [4]. Tương tự, 

một số nghiên cứu cho thấy sự liên quan giữa nồng độ NT-proBNP và bệnh hở 

van động mạch chủ. 

Ở bệnh nhân hẹp van 2 lá, về lý thuyết là thất trái được “bảo vệ” về tải 

trọng thể tích hoặc áp lực. Tuy nhiên, nồng độ peptide thải natri niệu vẫn được 

định lượng để theo dõi diễn tiến và mức độ nặng của bệnh. Cơ chế phóng thích 

các peptide thải natri niệu có thể phản ánh sự căng dãn cả nhĩ trái và phải, cũng 

như quá tải thể tích và áp lực thất phải do tăng áp động mạch phổi thứ phát [4]. 

Liên quan giữa nồng độ NT-proBNP huyết thanh và hở va 2 lá đã được 

chứng minh là tương đồng với mức độ hẹp van [4]. Nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh tương quan với tử vong ở bệnh nhân hở van 2 lá (HR= 1,23 cho mỗi tăng 

10ng/L giá trị NT-proBNP; 1,07-1,48; p= 0,004) hoặc tử vong và suy tim (HR= 

1,09 cho mỗi tăng 10ng/L; 1,0-1,19; p= 0,04).  

3.4. Rung nhĩ 

Nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng ở những bệnh nhân rung nhĩ đơn 

độc, không có kèm theo suy tim hoặc bệnh tim khác [4]. Trong nghiên cứu lớn, 

nồng độ NT-proBNP trên 276 bệnh nhân rung nhĩ mãn cao hơn 1045 người nhịp 

xoang. Tương tự, một nghiên cứu trên 599 bệnh nhân nhập viện cấp cứu vì khó 

thở, trong đó có 13% rung nhĩ. Kết quả cho thấy nồng độ NT-proBNP tăng ở 

những bệnh nhân rung nhĩ đơn độc không kèm suy tim cấp.  

Ngược lại, mối liên quan giữa rung nhĩ và nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh không có ý nghĩa ở 354 bệnh nhân suy tim mức độ trung bình-nặng 

(NYHA III-IV). Những thay đổi chất lượng mô nhĩ liên quan đến rung nhĩ và cơ 

nhĩ và/hoặc cơ thất sẽ phóng thích peptide thải natri niệu khi bị rối loạn nhịp [4]. 

3.5. Thiếu máu 

Triệu chứng lâm sàng và mức độ nặng của thiếu máu có liên quan đến 

tăng nồng độ NT-proBNP huyết thanh. Cơ chế này chưa được giải thích. Tuy 

nhiên, điều này có thể là do thiếu máu mô của tế bào cơ tim [4]. Các nghiên cứu 
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cho thấy nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng có ý nghĩa tiên lượng ở bệnh 

nhân thiếu máu không kèm suy tim, đột quỵ và hồng cầu hình liềm. 

3.6. Bệnh nhân nguy kịch 

Nghiên cứu cho thấy nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng ở những bệnh 

nhân nguy kịch như sốc nhiễm trùng và sốc không do tim khác. Mức tăng của 

nồng độ NT-proBNP tương đương với tình trạng suy tim cấp. Tình trạng suy 

giảm chức năng cơ tim thường gặp ở những bệnh nhân nguy kịch, nhưng không 

chắc chắn là nguyên nhân chính gây tăng nồng độ NT-proBNP [4]. Cơ chế này 

có thể do giảm khả năng co cơ tim, tăng sức căng thành tim, dãn buồng thất và 

tăng gắng sức buồng tim phải ở những bệnh nhân hội chứng nguy ngập hô hấp 

cấp.  

Các nghiên cứu cho thấy nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng trong 12-

24 giờ sau nhập viện khoa săn sóc tích cực ở những bệnh nhân nhiễm trùng. Giá 

trị của nồng độ NT-proBNP huyết thanh giúp tiên lượng tử vong ở bệnh nhân 

nhiễm trùng. Trên 57 bệnh nhân sốc nhiễm trùng có 35% giảm chức năng thất 

trái qua siêu âm tim, nồng độ NT-proBNP huyết thanh có giá trị tiên lượng sống 

còn. Tương tự, nghiên cứu trên 49 bệnh nhân sốc nhập viện ICU, nồng độ NT-

proBNP là yếu tố tiên lượng độc lập tử vong. Mặc dù, mức nồng độ NT-proBNP 

không tương quan với áp lực đổ đầy hoặc chỉ số tim nhưng nó có giá trị tiên 

lượng tử vong tốt hơn các thang điểm tiên lượng như APACHE II. 

3.7. Nhồi máu não 

Nồng độ NT-proBNP huyết thanh thường tăng vào thời điểm nhập viện ở 

bệnh nhân nhồi máu não. Nhiều cơ chế khác nhau được đưa ra, bao gồm khả 

năng thích ứng dãn mạch trong nhồi máu não hoặc hoạt hóa hệ thần kinh giao 

cảm dẫn đến tăng huyết áp động mạch và căng thành thất trái [4]. Trong nghiên 

cứu trên 250 bệnh nhân, nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng cao nhất sau khi 

xuất hiện triệu chứng và giảm sau 5 ngày và không có sự khác biệt ý nghĩa giữa 

thời điểm ngày thứ 5 và sau 6 tháng. Nồng độ NT-proBNP vào ngày thứ 2 tăng 

có liên quan đến tử vong trong 6 tháng. 
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3.8. Hội chứng bệnh tim phổi 

Bởi vì tất cả các tế bào cơ tim có thể sản xuất ra NT-proBNP khi chúng bị 

kích thích, điều đó không ngạc nhiên, khi thất phải cũng sản xuất ra một lượng 

nồng độ NT-proBNP huyết thanh khi nó bị căng dãn. Mặc dù, nồng độ NT-

proBNP huyết thanh được phóng thích từ thất phải thấp hơn thất trái. Nhưng 

nồng độ NT-proBNP cũng tăng cao trong trường hợp tăng áp lực thất phải, 

chẳng hạn như bệnh tim bẩm sinh, thuyên tắc phổi, tăng áp động mạch phổi [4]. 

Ở bệnh nhân thuyên tắc phổi, nồng độ NT-proBNP huyết thanh liên quan đến 

rối loạn chức năng thất phải. Hơn nữa, nồng độ NT-proBNP huyết thanh tăng 

liên quan các biến cố lâm sàng ở bệnh nhân thuyên tắc phổi. Nồng độ NT-

proBNP là yếu tố tiên lượng và giúp theo dõi điều trị. 

Ngoài ra, tình trạng quá tải thất phải cũng gây tăng nồng độ NT-proBNP, 

gặp trong ngưng thở khi ngủ và tăng áp động mạch phổi nguyên phát [4]. 

Fijalkowska và cộng sự khẳng định rằng nồng độ NT-proBNP huyết thanh 

không chỉ tăng mà còn là yếu tố tiên lượng tử vong trong 3 năm ở bệnh nhân 

tăng áp động mạch phổi. 

Tóm lại, các tế bào cơ tim ở cả 4 buồng tim có khả năng gây phóng thích 

nồng độ NT-proBNP khi các tế bào này bị căng dãn, gắng sức hoặc thiếu oxy. 

Do đó NT-proBNP huyết thanh không đơn thuần là chất chỉ điểm đối với tình 

trạng suy tim trên lâm sàng mà nó có thể tăng trong nhiều bệnh lý tim mạch như 

bệnh cơ tim, van tim, rối loạn nhịp, bệnh phổi và tổn thương do độc tố....Nồng 

độ NT-proBNP huyết thanh liên quan đến xuất hiện triệu chứng, mức độ nặng 

và các biến cố kết cục. 
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KẾT LUẬN 

 

Các peptide thải natri niệu (BNP và NT-proBNP) được phóng thích nhanh 

chóng sau tổn thương thiếu máu cơ tim cấp. Thiếu máu cơ tim gây ra tăng tình 

trạng căng giãn của tế bào cơ tim, dẫn đến rối loạn chức năng tâm thu và/hoặc 

tâm trương thất trái là tác nhân quan trọng gây phóng thích NT-proBNP huyết 

thanh. Những yếu tố khác trong thiếu máu cơ tim bao gồm tăng tần số tim, 

những cytokine tiền viêm và nội tiết tố thần kinh như co mạch, chống bài niệu, 

phì đại và tế bào tăng sinh cũng gây kích thích tổng hợp NT-proBNP. Ngoài ra, 

thiếu máu cơ tim là một cơ chế khác gây hoạt hóa biểu thị gen BNP tim dẫn đến 

tăng nồng độ NT-proBNP. 

Việc định lượng nồng độ NT-proBNP huyết thanh là một xét nghiệm máu 

đơn giản và dần dần trở nên phổ biến. Tuy nhiên, nồng độ NT-proBNP huyết 

thanh liên quan rất chặt chẽ với tử vong và biến cố tim mạch chính (suy tim và 

NMCT) sau HCVC và là yếu tố tiên lượng độc lập với các yếu tố tiên lượng cổ 

điển khác và trở thành một công cụ rất mạnh để đánh giá phân tầng nguy cơ ở 

bệnh nhân HCVC.  

 Giá trị của nồng độ NT-proBNP huyết thanh giúp tiên lượng tốt hơn các 

thang điểm nguy cơ hoặc có thể cộng thêm vào các thang điểm nguy cơ (TIMI 

và GRACE) để phân tầng nguy cơ và tiên lượng chính xác hơn. 

 Bên cạnh đó, chúng ta phải chú ý đến các yếu tố gây ảnh hưởng đến sự 

thay đổi giá trị của nồng độ NT-proBNP huyết thanh, chẳng hạn như tuổi, béo 

phì, chức năng thận và chất chỉ điểm sinh học này có thể tăng ở một số nguyên 

nhân khác như suy tim, bệnh van tim, bệnh nguy kịch… 
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