NGHIEN CUU LAM SANG

Lién quan gilra Copeptin, NT-proBNP huyét thanh
va bién c6 tim mach nang trong nhoi mau co tim cap
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TOM TAT

Muyc tiéu: Nghién ctiu lién quan gitia Copeptin,
NT- proBNP huyét thanh va bién ¢6 tim mach ning
trong theo doi ngan han & bénh nhin nhéi méu co
tim cap.

Déi tugng va phuong phap nghién ciu: Nghién
ctiu dugc tién hanh trén 78 bénh nhan NMCT cidp
tai bénh vién tim Tam Duc tir thang 11/2017 dén
thdng 10/2019. Copeptin va NT- proBNP huyét
thanh dugc dinh lugng lic bénh nhén nhép vién.
Céc bién c6 tim mach ning (t& vong, NMCT téi
phat, suy tim, r6i loan nhip nguy hiém tinh mang)
dugc ghi nhin dén thoi diém 30 ngay sau NMCT.

Két qua: Nong do Copeptin va NT-proBNP
huyét thanh & nhém bénh nhén c6 it nhdt moét bién
¢6 tim mach sau NMCT cao hon nhém bénh nhan
éndinh (p < 0,05). Copeptin va NT-proBNP la cac
yéu t6 doc lap du bdo céc bién ¢ tim mach trong
theo déi ngan han 30 ngay sau NMCT. Trong phén
tich hoi quy da bién, Copeptin la yéu t6 du béo cao
nhit dy bao cdc bién c6 tim mach ning,
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DAT VAN DE

D4u 4n sinh hoc déng vai trd quan trong trong
phat hién, chidn doan sém va tién lugng nhoi mau
co tim (NMCT) cdp. Copeptin, peptide c6 39
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acid amin, la mot thanh phén trong tién chait cta
hormone khéng lgi niéu tiét ra tu thiy sau tuyén
yén, dai dién cho hé Arginine Vasopressin, dugc ghi
nhén ting s6m va ting cao trong huyét thanh &
bénh nhan NMCT cdp [9]. Tién lugng ning hon
(ting bién c6 tt vong, suy tim) ciing dugc bao
cdo 6 nhing bénh nhin NMCT cédp v6i néng do
copeptin cao [6].

Peptide lgi niéu nao hay peptite lgi niéu typ-B
(BNP-Brain Natriuretic Peptide) c6 nguén géc
chinh ti tim, dugc co thit téng hgp va tiét ra, dai
dién cho hormon tim. Sau khi duogc tiét vao hé tuan
hoan, pro-BNP (tién hormon BNP) c6 108 acid
amin phén tich thainh BNP hoat héa (32 acid amin)
vad NT-proBNP khong hoat héa (76 acid amin).
NT-proBNP huyét thanh lién quan chat ché véi cac
bién c6 tim mach ning & bénh nhan NMCT cdp va
la y&u t6 tién lugng doc lap ti vong va suy tim nang
sau NMCT [2].

Chung toi tién hanh dé tai: “Lién quan giita
Copeptin, NT-proBNP va bién cd tim mach sém trong
nhdi mdu co tim cdp” v6i 2 muc tiéu: (1) xac dinh
nong do Copeptin va NT-proBNP huyét thanh &
bénh nhan NMCT cip; (2) tim hi€u méi lién quan
gitta nong do copeptin va NT-proBNP véi cac bién
6 tim mach ning & bénh nhin NMCT c4p trong
30 ngay theo doi.
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DOI TUONG VA PHUGNG PHAP NGHIEN CUU
D oi tugng nghién ctéu

Bay muoi tdim bénh nhan nhép vién dugc chin
doan NMCT cédp theo dinh nghia toan cau lan thi
4 [15]. Bénh nhan dugc chia Iam 2 nhém: nhém 1
(n=53) bao gém céc BN 6n dinh, khong bi cic bién
c6 tim mach ning, nhém 2 (n=25) bao gém céc BN
c6 it nhat mét bién ¢6 tim mach ning.

Tiéu chuén loai trit: Suy than ning (d¢ loc cdu
than < 30 ml/ phut), dot quy cip, khong déng y

tham gia nghién ctiu.

mach ning dugc ghi nhin cho dén 30 ngay sau
NMCT bao gom tu vong do moi nguyén nhén,
NMCT téi phét, roi loan nhip de doa tinh mang,
suy tim [12].

- Xét nghiém Copeptin huyét thanh (EIA,
Phoenix Pharmaceuticals Inc., Burlingame, CA,
USA) va NT-proBNP (ECLIA, Roche Elecsys
2010).

Xuly 6 liéu
St dung phan mém thong ké SPSS 22.0.

Phuong phép nghién ctiu KET QUA NGHIEN CUU
- M6 ta cit ngang c6 theo doi. Cac bién c6 tim  DPic diém chung

Bdng 1. Ddgc diém chung

Dicdiém On dinh (n=53) Bién ¢6 (n=25) P
Tudi 61(34-85) 71 (46-95) <005
Gidi (nam) 43(81,1) 19 (76,0) >0,05
Hut thuéc 15(28,3) 4(160) >0,05
BMI (kg/m2) 243+3,6 243+3,0 >0,05
Thai gian nhap vién 32,0 (1-168) 29,0 (1-120) >0,05

<125 21(39,6) 9(36,0)

>0,05

>12gio 32(604) 16 (64,0)
Tang huyét ap 9(17,0) 7(28,0) >0,05
DTD type2 11(2038) 8(32,0) >0,05
Réiloan lipid mau 47(88,7) 23(92,0) >0,05
Bénh mach vanh 10(189) 3(12,0) >0,05
NMCT ST chénhlén 23(434) 8(32,0) >0,05
Chi s6 sinh hoa

WBC (x109) 11,1£3,5 11,0+2,7 >0,05

Hemoglobin (g/1) 138+16 12,6+2,0 <0,05

PLT 2354+44,7 27224177 <0,05
LVEF (%) 492+11,1 41,1+141 <0,05
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Killip
Pol 49(92,5) 15(60,0)
Poll 3(57) 2(8,0)
Dol 1(19) 6(240) 0,001
PoIV 0(0,0) 2(8,0)
Diém TIMI 337+1,58 4,12+230 >0,05
Nguy co thip 19(359) 5(200)
Nguy co TB 21(39,6) 11 (44,0) >0,05
Nguy co cao 13(24,5) 9(36)
Diém SYNTAX 179+9,5 21,0+9,5 >0,05
Thap 35(66,0) 11(44,0)
TB 14(264) 9(36,0) >0,05
Cao 4(7,6) 5(200)
Dau 4n sinh hoc
Copeptin 0,77+0,17 0,88+0,23 <0,05
NT-proBNP 808,2 33818 <0,05
(11,57-4186) (55,3-22921)
Hs-Troponin I 78331 231651 > 0,05
(1,3-173707,1) (30,7-183470,9)

Nhdn xét: Nhom c6 bién ¢6 tim mach c¢6 tudi  xdu hon, nhdp vién véi Killip ning hon nhém bénh
trung vi1a 71 (46-95) cao hon tuéi cianhémbénh  nhin 6n dinh. Néng d6 Copeptin va NT-proBNP
nhén 6n dinh 61 (34-85) (p <0,05). Nhém c6 bién & nhém bénh nhan c6 bién c6 tim mach cao hon
cd tim mach c6 chiic ning tim thu thét trdi (LVEF)  nhém bénh nhan én dinh (p< 0,05).

Bdng 2. Tuong quan gitia nong do Copeptin va NT-proBNP véi mot s6 yéu to tién lugng bénh trong nghién ciiu

Copeptin NT-proBNP
Dic diém
r p-value r p-value
Tuéi 02716 <0,05 0,3796 <0,001
Killip 03972 <0,001 0,3990 <0001
GRACE 04864 <0,001 04645 <0,001
TIMI 04707 <0,001 0,1045 >0,05
LVEF -0.3184 <0,08 -0.3878 <0,001

Nhdin xét: Nong do Copeptin va NT-proBNP tuong quan thudn véi tudi, phan d¢ Kilip va diém

GRACE. Nong d6 Copeptin va NT-proBNP tuong quan nghich muic d¢ viia v6i EF that trai.
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Bdng 3. Gid tri Copeptin va NT-proBNP dy bdo cdc bién cd tim mach nang

Diém cat D¢ nhay % Do dachiéu % AUC P 95% CI
Copeptin > 1,09 ng/ml 24,00% 96,23% 0,6358 <0,05 049-0,78
NT-proBNP > 2910 pg/ml 36,00% 96,23% 07155 | <0,001 0,58-0,85

Nhdn xét: Nong do Copeptin >1,09 ng/ml va NT-proBNP > 2910 pg/ml cé y nghia cao trong du bao

céc bién c6 tim mach ning xay ra trong 30 ngay.

Bdng 4. Két qud phan tich don bién va da bién mé hinh hoi quy Cox cdc yéu t6 dy bdo bién co tim mach

Donbién Dabién
Dic diém
Hazard ratio (95% CI) P Hazard ratio (95% CI) P

Copeptin > 1,09 ng/ml 3,56 (1,42-8,92) <0,05 4,03(1,52-10,70) 0,005
NT-proBNP > 2910 pg/ml 4,20(1,89-9,71) <0,001 3,22(1,22-8,445) 0,018

Killip 2,27(1,49-3,44) <0,001

GRACE 2,23(1,32-3,75 <0,001

TIMI 1,34 (0,80-2,29) >0,05

Nhdn xét: Nong do copeptin, NT-proBNP,
phan d¢ Killip va diém GRACE caola yéu t6 dybao
doc 1ap cac bién c6 tim mach xay ra trong 30 ngay.
Néng d6 Copeptin cao (>1,09 ng/ml) 1a yéu t6 du
bdo cao nhit cic bién c6 tim mach ning xay ra trong
30 ngay sau NMCT.

BAN LUAN
Pic diém chung cia ddi tugng nghién ciu

Tudi 1a mét trong nhiing yéu t6 nguy co va
cing la yéu t6 tién lugng trong NMCT cdp. Trong
nghién citu cta chung toi, tudi trung binh ciia nhém
BN c6 bién ¢6 tim mach la 71 cao hon ¢6 y nghia
so v6i nhém BN khong c6 bién ¢6 tim mach la 61.
Tudbi cao la mot yéu t6 tién lugng dai han cho cic
bién ¢6 tim mach (séng con) sau NMCT cho dén
10 nam. Tudi cao c6 lién quan dén tién luong ning
hon trong khi ndm vién & bénh nhén sau NMCT

[4]. Bénh nhan c6 céc bién ¢§ tim mach trong vong

30 ngay sau NMCT trong nghién ctiu cta ching toi
c6 phan d¢ Killip cao hon nhém bénh nhan khéng
6 céc bién c6 tim mach. Phan d¢ Killip cao con la
mot bién s6 doc lap du bdo cic bién ¢6 tim mach.
Theo Tsai Tzu-Hsien va cong su (2011) bénh nhan
NMCT véi séc tim (Killip IV) c6 ty 1é ti vong lén
dén 80%. Ngoai ra, ty 1¢ tu vong tich lay trong 30
ngay va 1 nam cta bénh nhan véi Killip III cao hon
dang ké so véi Killip IT va I (p <0,001). Phén tich
da bién cho théy Killip III ¢6 kha nang dy doan doc
lap vé ty 1¢ ti vong trong 30 ngay va 1 nam sau nhoi
mdu co tim [16].

Phén sudt tdng mau that trai (LVEF) trung binh
& nhém BN 6n dinh 1a 49,2% cao hon c6 y nghia so
v6i nhém BN bi bién ¢6 tim mach ning la 41,1%
(p < 0,05). Chtic ning tht trai 1d mot yéu t6 quan
trong tién lugng ti vong sau NMCT cdp. Phén sudt
tong mau thit trai (LVEF) 1a yéu t6 du béo tét vé
chiic ning thét trai sau NMCT cdp [3], [8].
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Nong do copeptin va NT-proBNP trong nhoi
mau co tim

Trong nghién ctiu cua ching toi, néng do
Copeptin va NT-proBNP ¢ nhém BN c6 bién c6
tim mach sau NMCT cao hon nhém bénh nhin 6n
dinh (p < 0,05).

Nong d6 NT-proBNP trong nghién citu tuong
quan thuén rit chit ché véi tudi, phan d6 Killip va
phan sudt tong méu that trdi, mot yéu to ding dé€ chan
doan suy tim (p < 0,001). NT-proBNP la déu &n sinh
hoc c6 gid tri trén lam sang dé chin doan suy tim vala
yéu t6 doclap co6 gid tri tién lugng ttr vong va suy tim &
bénh nhan héi chiing vanh cdp. NT-proBNP ting cao
c6 lién quan dén suy tim va bién c6 thiéu méu cuc
b6 co tim t4i phat sau NMCT cdp [11], [13].

Trong nghién ctiu ctia ching téi, néng do
copeptin tuong quan véi tudi, phan d¢ Killip va
phén sudt tong médu that trdi. Copeptin ting cao hon
& bénh nhan t vong va suy tim. Theo Ay M. O. va
cong su (2017) ndng do copeptin & BN nhéi mau
co tim ST chénh 1én cao hon rit c6 y nghia so véi
nhém BN NMCT khong ST chénh lén va nhém
ching (p < 0,01) [1]. Theo Dominic K. va cong su
(2008), Copeptin lién quan véi phan d¢ Killip khi
nhap vién (p < 0,05), véirdiloan chiic ning thét tréi
va bién c6 suy tim sau NMCT cdp [S]. Lattuca va
cong su (2019) nghién ctiu 401 bénh nhan NMCT
cdp nhan thdy bénh nhan t& vong trong 30 ngay

theo doi c6 nong dd Copeptin cao gdp 101dn nhoém
chiing va Copeptin c6 gid tri tién lugng dai han tot
hon so véi troponin tim [7].

Trong nghién citu, Copeptin va NT-proBNP la
cacyéu té doclap dubdo cac bién c6 tim mach nang
trong ngin han (theo d6i 30 ngdy). Trong phén tich
hoi quy da bién, Copeptin va NT-proBNP déu
gop phan du béo cic bién ¢6 tim mach ning véi
Copeptin la yéu t6 du bdo cao nhit. Trong nghién
ctiu LAMP (2007), Copeptin va NT-proBNP 1a
nhting yéu t6 ¢ kha nang du bao ti vong va suy tim
NMCT. Copeptin c6 gia tri dy bio manh mé bién
6 tim mach, dic biét ¢ nhiing bénh nhan c6 néng
dd NT-proBNP cao (> 900 pmol/ L) [14]. Nghién
cttu LAMP II (2011) sau d6 trén 754 bénh nhéan
NMCT khong ST chénh 1én cho théy gid trj trung
binh & ngudng cao ciia copeptin lién quan manh
v6i ty 1¢ tti vong tai thoi diém 6 thang (p < 0,0005).
Copeptin két hop véi diém s6 GRACE gitp cai
thién phan ting nguy co d€ nhin dién chinh xéc
hon bénh nhan nguy co cao [10].

KET LUAN

Copeptin huyét thanh 1a moét ddu 4dn sinh
hoc méi cé gid tri tién lugng doc lap & bénh nhéan
nhdi méu co tim cdp. Copeptin (> 1,09 ng/ml) va
NT-proBNP (> 2910 pg/ml) c6 kha ning du béo

cdc bién c6 tim mach sém.
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