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GIÁ TRỊ TIÊN LƯỢNG TỬ VONG CỦA NỒNG ĐỘ UCH-L1 HUYẾT 
THANH Ở BỆNH NHÂN CHẤN THƯƠNG SỌ NÃO NẶNG 
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Ngô Trung Hiếu2, Chu Minh Vương2, Nguyễn Trung Kiên1 
 

Tóm tắt 
Mục tiêu: Đánh giá giá trị tiên lượng tử vong của nồng độ ubiquitin               

C-terminal hydrolase-L1 protein (UCH-L1) huyết thanh ở bệnh nhân (BN) chấn 

thương sọ não (CTSN) nặng. Đối tượng và phương pháp: Nghiên cứu thuần tập, 

tiến cứu trên 39 BN được chẩn đoán CTSN nặng. BN được điều trị theo phác đồ 

chung, BN được lấy mẫu bệnh phẩm máu tại các thời điểm giờ thứ 6, 12, 24, 48, 

72 sau nhập viện và đánh giá kết cục sau 28 ngày nhập viện. Mẫu được bảo quản 

lạnh sâu (-80°C) tới khi được sử dụng và phân tích nồng độ UCH-L1 bằng bộ kít 

ELISA (Hãng MyBiosource). Số liệu theo bệnh án nghiên cứu được mã hóa và 

xử lý theo các phương pháp thống kê. Kết quả: Nồng độ UCH-L1 huyết thanh tại 
các thời điểm đều có giá trị tốt trong tiên lượng tử vong. Tại thời điểm T3, AUC 

(0,776) lớn nhất với độ nhạy 63,6% và độ đặc hiệu 88,5%; tiếp theo là thời điểm 

T4 có AUC = 0,755 với độ nhạy 72,7% và độ đặc hiệu 80,8%; thấp nhất tại thời 

điểm T2, AUC = 0,643 với độ nhạy 45,5% và độ đặc hiệu 92,3%. Kết luận: Nồng độ 

UCH-L1 huyết thanh tại các thời điểm đều có AUC tốt trong tiên lượng tử vong. 

Tuy nhiên, thời điểm T3 có AUC lớn nhất (0,776), điểm cut-off 26,6 ng/mL với 

độ nhạy 63,6% và độ đặc hiệu 88,5%. 

* Từ khoá: Chấn thương sọ não nặng; Dấu ấn sinh học; UCH-L1. 
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Patients were treated by a hospital’s protocol, blood samples were taken at 6
th

, 

12
th

, 24
th

, 48
th

, 72
th

 hour after admission, respectively, and assessed the outcome 

after 28 days of admission. Blood samples were stored cryopreserved until used, 

and analysis of UCH-L1 concentrations was performed by using the 

MyBiosource ELISA kit. Data according to research medical records are coded 

and processed according to statistical methods. Results: UCH-L1 serum 

concentration at timepoints had good value in mortality prognosis. At T3, AUC 
was the greatest (0.776) with Se 63.6% và Sp 88.5%; the next was T4, AUC = 

0.755 with Se 72.7% and Sp 80.8%, and the smallest AUC (0.643) at T2 with Se 

45.5% and Sp 92.3%. Conclusion: UCH-L1 serum concentration at timepoints 

had good AUC in mortality prognosis. However, AUC was the greatest value at 

T3 with the cut-off of 26.6 ng/mL, Se 63.6%, and Sp 88.5%. 

* Keywords: Severe traumatic brain injury; Biomarker; UCH-L1. 
 

ĐẶT VẤN ĐỀ 

Sau CTSN nặng, đánh giá chính xác 

mức độ tổn thương não rất quan trọng 

để tiên lượng về thần kinh cũng như 

cân bằng giữa nguy cơ và lợi ích trong 

điều trị. Tiên lượng kết cục vẫn còn 

khó khăn do đánh giá thần kinh thường 

bị ảnh hưởng bởi sử dụng thuốc an 

thần, giảm đau, giãn cơ. Tuy nhiên, 

chẩn đoán hình ảnh thần kinh không bị 
ảnh hưởng bởi các yếu tố trên. 

Marshall đưa ra một cách phân loại 
dựa vào tổn thương trên hình ảnh chụp 

cắt lớp vi tính sọ não (có hay không 

tổn thương dạng khối và các tổn 

thương lan toả khác với các dấu hiệu 

tăng áp lực nội sọ) [1]. Tuy nhiên, 

phân loại của Marshall có nhiều hạn 

chế như không chính xác với các BN 

có tổn thương sợi trục lan toả, tăng áp 

lực  nội  sọ  khi  có  tổn  thương  khối, 

không sử dụng đầy đủ nội dung các 

thông tin tiên lượng. Hơn nữa, chụp cắt 
lớp vi tính không thực sự dự đoán 

được kết cục. Các dấu ấn sinh học có 

thể phản ánh mức độ rộng của tổn 

thương não và các quá trình sinh lý 

bệnh vi thể, dễ dàng tính toán. UCH-

L1 xuất hiện nhiều, đặc hiệu trong các 

tế bào thần kinh, liên quan đến tăng 

hoặc chuyển ubiquitin từ các protein 

bất thường, bao gồm các protein lệch 

tâm, các protein bị tổn thương do oxy 

hoá hoặc biến chất do các điều kiện 

khác. Nhiều nghiên cứu cho thấy nồng 

độ UCH-L1 tăng cao trong dịch não 

tủy và huyết thanh ở BN CTSN nặng 

[2]. Tuy nhiên, ở Việt Nam chưa có 

nghiên cứu nào về UCH-L1 ở BN 

CTSN. Vì vậy, chúng tôi tiến hành 

nghiên cứu nhằm: Đánh giá giá trị tiên 
lượng tử vong của nồng độ UCH-L1 
huyết thanh ở BN CTSN nặng. 
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ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 

NGHIÊN CỨU 

1. Đối tượng nghiên cứu 

Nghiên cứu 39 BN được chẩn đoán 

CTSN nặng điều trị tại Khoa Hồi sức 

ngoại, Trung tâm Hồi sức cấp cứu - 

Chống độc, Bệnh viện Quân y 103 giai 

đoạn từ tháng 01/2021 - 3/2022. 

* Tiêu chuẩn lựa chọn: 

- BN ≥ 16 tuổi. 

- BN bị CTSN nặng (điểm Glasgow 

nhập viện ≤ 8).  

- Vào viện trong vòng 6 giờ sau 

chấn thương. 

- Gia đình hoặc người đại diện hợp 

pháp đồng ý tham gia nghiên cứu. 

* Tiêu chuẩn loại trừ: 

- BN được chẩn đoán thiếu máu 

hoặc chảy máu dưới nhện hoặc CTSN, 

phẫu thuật sọ não trước đó 1 tháng. 

- Mắc bệnh lý thoái hóa thần kinh 

như Alzheimer, Parkinson, rối loạn 

tâm thần, teo não tuổi già trước đó... 

- Mắc các bệnh đột biến gen gây tổn 

thương hệ thần kinh trung ương. 

- CTSN trong bệnh cảnh đa chấn 

thương. BN không duy trì được huyết 

động sau cấp cứu ban đầu (huyết áp 

tâm thu < 90 mmHg). 

2. Phương pháp nghiên cứu 

* Thiết kế nghiên cứu và cỡ mẫu: 

Nghiên cứu thuần tập, tiến cứu 

Cỡ mẫu thuận tiện. 

* Các mốc thời gian nghiên cứu: 

- T0: Thời điểm nhập Khoa Hồi sức 

ngoại. 
- T1: Giờ thứ 6 sau vào viện. 

- T2: Giờ thứ 12 sau vào viện. 

- T3: Giờ thứ 24 sau vào viện. 

- T4: Giờ thứ 48 sau vào viện. 

- T5: Giờ thứ 72 sau vào viện. 

- T6: Ngày thứ 28 sau vào viện. 
* Các nội dung nghiên cứu: 

- Tuổi: Phân chia theo các lứa tuổi: 

≤ 20, 21 - 40, 41 - 60, > 60. 

- Giới tính: Khảo sát tỷ lệ nam, nữ. 

- Nguyên nhân CTSN: Tai nạn giao 

thông, ngã, các nguyên nhân khác. 

- Tử vong trong 28 ngày. 

- Xét nghiệm UCH-L1: 

+ UCH-L1 là một protein có nhiều ở 

trong não. Đáng chú ý, ước tính UCH-

L1 chiếm khoảng 1 - 5% toàn bộ 

protein trong tế bào thần kinh. UCH-

L1 duy trì một hồ chứa ubiquitin trong 

nội bào, chất chủ yếu trong việc duy trì 

cân bằng chức năng tiêu hủy protein. 

UCH-L1 có thể điều chỉnh bể chứa 

ubiquitin liên quan đến sự trao đổi 

trong tiêu thể, đồng thời là phần cấu 

thành sự đáp ứng để tồn tại của tế bào 

hoặc có vai trò trực tiếp trong diễn 

biến của bệnh [2]. 
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+ Mỗi thời điểm làm xét nghiệm lấy 

2 mL máu tĩnh mạch của BN gửi về 
Khoa Huyết học - Truyền máu trong 

vòng 30 phút. 

+ Mẫu máu được ly tâm trong            

ống nghiệm 1.000 vòng/phút trong            

15 phút ở nhiệt độ 4
º
C, sau đó tách lấy 

huyết thanh. 

+ Huyết thanh nếu chưa được sử 

dụng làm xét nghiệm ngay sẽ bảo quản 

ở -80
º
C ở tủ âm sâu. Thời gian bảo 

quản các mẫu < 3 tháng. 

+ Mẫu huyết thanh dùng để xét 

nghiệm sử dụng phương pháp ELISA 

với bộ kít của hãng MyBioSource, sau 

đó sử dụng quang phổ kế chuẩn độ vi 

thể để đọc kết quả [3]. 

+ Máy đọc kết quả ELISA UCH-L1 

tại Khoa Sinh lý bệnh, Học viện Quân y. 

+ Nồng độ UCH-L1 ở người khỏe 

mạnh 0,02 - 0,13 ng/mL. 

* Các bước nghiên cứu: 

- BN CTSN đủ tiêu chuẩn đưa vào 

nghiên cứu.  

- BN được điều trị theo phác đồ hồi 

sức tích cực CTSN nặng của Khoa Hồi 

sức ngoại, Bệnh viện quân y 103. 

- Xác định tuổi, giới tính, nguyên nhân 

CTSN theo bệnh án. 

- Xét nghiệm nồng độ UCH-L1 

huyết thanh các thời điểm T0, T1, T2, 

T3, T4, T5. 

- Xác định tử vong trong 28 ngày. 

 

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

1. Đặc điểm chung 
 

 

Hình 1: Phân bố theo tuổi. 
 

Phần lớn BN trong nghiên cứu ở độ tuổi 21 - 40 (35,9%). 
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Hình 2: Tỷ lệ nam, nữ. 
 

Nam giới chiếm tỷ lệ cao (82,1%) trong các BN nghiên cứu. 

Bảng 1: Các nguyên nhân CTSN. 
 

                           Giá trị 
Nguyên nhân 

Số lượng (n) Tỷ lệ (%) 

Tai nạn giao thông 25 64,1 

Ngã  11 28,2 

Nguyên nhân khác 3 7,7 

Tổng 39 100 

 

Tai nạn giao thông chiếm tỷ lệ cao nhất (64,1%), tiếp đến là ngã (28,2%). 

 

                   

Hình 3: Tỷ lệ tử vong. 
 

Tử vong do CTSN nặng chiếm tỷ lệ 30,8%. 
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2. Giá trị tiên lượng tử vong của nồng độ UCH-L1 huyết thanh 

Bảng 2: Nồng độ UCH-L1 giữa nhóm sống và nhóm tử vong. 
 

Giá trị trung vị (Khoảng tứ phân vị) 
(ng/mL) Thời điểm  

(n1; n2) 
Nhóm sống Nhóm tử vong 

p 

T0 (27; 12) 8,65 (2,44 - 13,08) 15,07 (2,65 - 55,76) > 0,05 

T1 (27; 12) 10,47 (2,31 - 20,47) 46,76 (4,94 - 69,10) > 0,05 

T2 (27; 12) 16,13 (8,02 - 28,37) 23,02 (8,66 - 69,57) > 0,05 

T3 (27; 11) 9,30 (5,57 - 21,76) 31,07 (11,17 - 67,72) < 0,05 

T4 (27; 12) 8,52 (4,55 - 11,56) 23,15 (9,16 - 48,41) < 0,05 

T5 (26; 12) 6,22 (4,08 - 10,90) 17,86 (7,27 - 50,77) < 0,05 

 

Nồng độ UCH-L1 huyết thanh ở nhóm tử vong cao hơn nhóm sống ở các thời 

điểm; tuy nhiên, tại thời điểm T3, T4, T5 khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). 
 

                   

Hình 4: Đường cong ROC tiên lượng tử vong nồng độ UCH-L1. 

Độ 

nhạy 

Độ đặc hiệu 

 

Nồng độ UCH-L1 

tại các thời điểm 
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Bảng 3: Giá trị AUC tiên lượng tử vong. 
 

Các chỉ số AUC Điểm cắt (ng/mL) Độ nhạy (%) Độ đặc hiệu (%) 

UCH-L1 T0 0,661 34,2 45,5 100 

UCH-L1 T1 0,682 45,7 54,5 84,6 

UCH-L1 T2 0,643 41,0 45,5 92,3 

UCH-L1 T3 0,776 26,6 63,6 88,5 

UCH-L1 T4 0,755 13,3 72,7 80,8 

UCH-L1 T5 0,752 20,3 54,5 92,3 
 

Nồng độ huyết thanh UCH-L1 tại các thời điểm có giá trị tốt trong tiên lượng 

tử vong. Tại thời điểm T3, AUC (0,776) lớn nhất, tiếp theo là thời điểm T4 với 

AUC = 0,755, thấp nhất tại thời điểm T2 với AUC = 0,643. 

 
BÀN LUẬN 

1. Đặc điểm chung 

Nguyễn Thanh Hải nghiên cứu 188 

BN CTSN tại Bệnh viện Việt Đức thấy 

12,5% BN ở mức độ nặng, 75% BN 

trong độ tuổi 21 - 60, nam giới chiếm 

77,1%, nữ giới chiếm 22,9% [4]. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, nam 

giới chiếm 82%, đa số trong độ tuổi 

lao động, tuổi 21 - 40 chiếm phần lớn. 

Kết quả này phù hợp với các nghiên 

cứu trên. Như vậy, BN CTSN nặng đa 

phần là nam giới, tuổi trẻ, có thể do 

đặc thù công việc, tỷ lệ nam giới uống 

rượu bia, các chất kích thích khi tham 

gia giao thông nhiều, việc thiếu tuân 

thủ luật an toàn giao thông (không đội 

mũ bảo hiểm, đi quá tốc độ) gặp ở nam 

giới nhiều hơn nữ giới nên tỷ lệ nam 

giới trong các nghiên cứu luôn cao hơn 

nữ giới. 

Theo nghiên cứu của chúng tôi, 

nguyên nhân CTSN nặng chủ yếu là tai 

nạn giao thông (64,1%), sau đó là ngã 

(28,2%), các nguyên nhân khác ít gặp 

(bị đánh, bị cây đổ đập vào đầu, tai nạn 

thể thao…). Kết quả này phù hợp với 

nghiên cứu của nhiều tác giả như 

nghiên cứu của Nguyễn Đình Hưng 

(2018) với nguyên nhân tai nạn giao 

thông chiếm 77,27%, sau đó đến tai 

nạn sinh hoạt (19,7%) [5].  

Tỷ lệ tử vong của BN CTSN nặng 

tại Khoa Điều trị tích cực, Bệnh viện 

Đại học Alexandria của Taysser 

Zaytoun (2017) là 18,3% [6]. Tỷ lệ này 

trong nghiên cứu của chúng tôi cao 

hơn. Điều này có thể do Zaytoun chỉ 
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lấy các BN có điểm Glasgow từ 5 - 7, 

trong khi BN của chúng tôi ở mức độ 

nặng hơn, có BN Glasgow 4 điểm. 

Hơn nữa, nghiên cứu của chúng tôi có 

28,2% BN > 60 tuổi, trong khi đó BN 

trong nghiên cứu của Zaytoun có tuổi 

dao động từ 30 - 43. 

2. Giá trị tiên lượng tử vong của 
nồng độ UCH-L1 huyết thanh 

Nồng độ UCH-L1 huyết thanh ở 

nhóm tử vong cao hơn nhóm sống ở tất 

cả thời điểm. Tuy nhiên, chỉ có ở thời 

điểm T3, T4, T5 sự khác biệt có ý nghĩa. 

Modello cũng thấy nồng độ huyết thanh 

trung bình của UCH-L1 cao hơn ở nhóm 

tử vong so với nhóm sống sót (1,6 ± 

0,22 ng/mL so với 0,65 ± 0,07 ng/mL; 

p = 0,01) [7]. Thời điểm xét nghiệm 

UCH-L1 của chúng tôi khác so với của 

Modello nên các thời điểm có sự khác 

nhau. Hơn nữa, có thể liên quan đến 

thời gian bán hủy, con đường thải trừ 

của UCH-L1, điều này cần thêm các 

nghiên cứu khác. Takala nghiên cứu 

trên 324 BN CTSN để xác định giá trị 
tiên lượng của nồng độ UCH-L1 huyết 

thanh rút ra kết luận: Nồng độ UCH-

L1 huyết thanh ngày 1 và ngày 3 cao 

hơn có ý nghĩa thống kê ở nhóm tử 

vong so với nhóm sống sót [8]. Như 

vậy, kết quả của chúng tôi tương đồng 

với kết quả của Takala. 

Jae Yoon Lee nghiên cứu nồng độ 

UCH-L1 ở BN CTSN thấy nồng độ 

UCH-L1 có khả năng tiên lượng tử 

vong với AUC = 0,88; điểm cut-off 

0,96 ng/mL có độ nhạy 78% và độ đặc 

hiệu 96% [9]. Theo kết quả trong 

nghiên cứu, nồng độ UCH-L1 tại các 

thời điểm đều có AUC tốt trong tiên 

lượng tử vong. Tuy nhiên, thời điểm T3 

có AUC lớn nhất (0,776), điểm cut-off  

26,6 với độ nhạy 63,6% và độ đặc hiệu 

88,5%. Điểm cut-off tại các thời điểm 

của chúng tôi cao hơn do BN trong 

nghiên cứu là CTSN mức độ nặng, 

trong khi đó BN trong nghiên cứu của 

Jae Yoon Lee ở mức độ nặng và nhẹ. 
Florian Ebner nghiên cứu giá trị tiên 

lượng kết cục xấu của nồng độ UCH-

L1 huyết thanh thấy ở thời điểm 24 giờ 

(T3) AUC = 0,85, điểm cut-off 0,994 

ng/mL với độ nhạy 56% và độ đặc hiệu 

95%; thời điểm 48 giờ (T4) AUC = 

0,87 điểm cut-off 0,739 ng/mL với độ 

nhạy 61% và độ đặc hiệu 95%; thời 

điểm 72 giờ (T5), AUC = 0,86, điểm 

cut-off 0,59 ng/mL với độ nhạy 54% 

và độ đặc hiệu 95% [10]. Kết quả của 

Ebner tương tự nghiên cứu của chúng 

tôi: Nồng độ UCH-L1 tại thời điểm T3, 

T4, T5 có giá trị AUC cao nhất, tiên 

lượng kết cục xấu nhưng điểm cut-off 

tại các thời điểm nhỏ hơn do đối tượng 

của Ebner là các BN sau ngừng tim 

nên mức độ tổn thương não nhẹ hơn. 

Ngoài ra, những BN này ít tổn thương 

hàng rào máu não hơn BN CTSN như 

trong nghiên cứu của chúng tôi. 
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KẾT LUẬN 

Nồng độ UCH-L1 huyết thanh ở 

nhóm tử vong cao hơn nhóm sống ở tất 

cả thời điểm. Tuy nhiên, chỉ có thời 

điểm T3, T4, T5 khác biệt có ý nghĩa 

thống kê (p < 0,05). 

Nồng độ UCH-L1 huyết thanh tại 
các thời điểm có AUC tốt trong tiên 

lượng tử vong. Tuy nhiên, thời điểm T3 

có AUC lớn nhất (0,776), điểm cut-off  

26,6 ng/mL với độ nhạy 63,6% và độ 

đặc hiệu 88,5%. 
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