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Đặt vấn đề

Bệnh bạch cầu là một dạng ung thư của các cơ quan tạo 
máu bao gồm tủy xương và hệ thống lympho. Tỷ lệ mắc ung 
thư bạch cầu chiếm khoảng 2% tổng các loại ung thư. Tỷ lệ 
mắc bệnh bạch cầu có liên quan đến giới tính và sắc tộc, nam 
có khả năng mắc bệnh cao hơn nữ và tỷ lệ mắc cao hơn ở 
nhóm người da trắng so với người thuộc các sắc tộc khác. Tại 
Việt Nam, ung thư bạch cầu có tỷ lệ tử vong đứng thứ 5 trong 
các loại ung thư và có khoảng 6144 ca mắc mới trong năm 
2018 [1]. Trong tủy xương và trong máu ngoại biên của bệnh 
nhân ung thư bạch cầu cho thấy sự xuất hiện và tích tụ các tế 
bào bạch cầu bất thường. Điều này dẫn đến sụt giảm các tế 
bào tiểu cầu, hồng cầu, bạch cầu bình thường trong máu do 
không gian mạch bị chiếm giữ [2]. 

Ung thư bạch cầu có 4 dạng phổ biển: bạch cầu nguyên 
bào cấp tính (Acute lymphoblastic leukemia - ALL), bạch cầu 
huyết bào mạn tính (Chronic lymphocytic leukemia - CLL), 
bạch cầu tủy bào cấp tính (Acute myeloid leukemia - AML) 
và bạch cầu tủy bào mạn tính (Chronic myeloid leukemia 
- CML) [2]. Bệnh AML xảy ra chủ yếu trên bệnh nhân cao 
tuổi với tỷ lệ sống sót sau 5 năm chỉ 20% và có đặc điểm 
tồn tại nhiều tế bào non dòng tủy chưa trưởng thành thường 
được tìm thấy trong tủy xương và gần như không lưu thông 
trong vòng tuần hoàn [3]. Bệnh ALL là bệnh có sự tăng sinh 
đột biến các tế bào non dòng lympho ở trong máu và tủy 
xương, là loại ung thư thường gặp nhất ở trẻ em [4]. Bệnh 

CML là bệnh có sự tăng sinh không kiểm soát của các tế bào 
tủy trong tất cả các giai đoạn biệt hóa [5]. Bệnh CLL là bệnh 
có sự tăng trưởng bất thường của các tế bào lympho dương 
tính với marker CD5 [6]. Trong thời kỳ phát triển ban đầu 
của bệnh, các tế bào bạch cầu bị ảnh hưởng, dẫn đến mất 
khả năng trưởng thành và hoạt động chức năng, gây ra bệnh 
bạch cầu cấp tính. Những bệnh nhân bị bệnh bạch cầu cấp 
có nguy cơ viêm nhiễm, chảy máu và thiếu máu rất cao, và 
hầu như phải được điều trị ngay lập tức. Đối với những 
bệnh nhân mắc bạch cầu mạn tính, bệnh nhân không cần 
điều trị ngay lập tức do những tế bào đã bước vào giai đoạn 
biệt hóa cuối cùng, không còn là những tế bào non. Một số 
trường hợp bệnh nhân bạch cầu mạn tính không cần phải 
tiến hành điều trị [2]. 

Kháng nguyên ung thư 125 (Cancer Antigen 125 - 
CA125) là phân tử glycoprotein nặng 220-kDa, được mã 
hóa bởi gen MUC16 nằm trên NST 19p13.2. Phân tử này 
gồm 3 domain: domain trong màng, domain xuyên màng 
và domain ngoài màng [7]. CA125 được xác định như một 
marker quan trọng trong chẩn đoán ung thư buồng trứng 
với khoảng 50% phụ nữ mắc giai đoạn sớm và 80% mắc 
giai đoạn muộn có nồng độ CA125 trong máu cao [8]. Sàng 
lọc CA125 cũng giúp xác định đáp ứng của bệnh nhân đối 
với các liệu pháp điều trị bệnh. CA125 cũng biểu hiện ở 
những loại ung thư khác như ung thư vú, ung thư phổi, và 
ung thư tuyến giáp [9, 10]. Nhiều nghiên cứu trên thế giới 
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đã chỉ ra mối liên hệ giữa CA125 với các bệnh ung thư bạch 
cầu [11-14]. Tuy nhiên, ở nước ta chưa có nghiên cứu nào 
về nồng độ của marker ung thư này trong các dạng khác 
nhau của bệnh bạch cầu. Nghiên cứu của chúng tôi nhằm 
mục đích đánh giá nồng độ của marker ung thư CA125 ở 
những bệnh nhân ung thư bạch cầu.

Đối tượng và phương pháp

Đối tượng nghiên cứu

Nghiên cứu được thực hiện trên các nhóm bệnh nhân ung 
thư bạch cầu và nhóm chứng là những người khỏe mạnh. 
Mẫu máu ngoại vi được thu thập từ 103 bệnh nhân ung thư 
bạch cầu chưa được điều trị (gồm: 28 bệnh nhân ALL, 24 
bệnh nhân AML, 25 bệnh nhân CLL và 26 bệnh nhân CML) 
tại Viện Huyết học - Truyền máu Trung ương và Bệnh viện 
Quân y 103. Đối tượng nghiên cứu được phân loại theo từng 
nhóm ung thư bạch cầu và được các bác sĩ chuyên môn kết 
luận dựa trên các kết quả lâm sàng và cận lâm sàng. Các 
mẫu máu ngoại vi trong nhóm đối chứng được thu thập từ 
48 người khỏe mạnh, không có bệnh cấp hay mạn tính nào 
khác. Tất cả những bệnh nhân và người khỏe mạnh tham gia 
trong nghiên cứu này đều ký văn bản xác nhận đồng ý tham 
gia. Quy trình thu, bảo quản mẫu và thực hiện thí nghiệm 
được phê duyệt bởi Hội đồng Y đức của Viện Nghiên cứu 
Hệ gen, Viện Hàn lâm Khoa học và Công nghệ Việt Nam.

Phương pháp đo nồng độ CA125 bằng ELISA

Mẫu máu ngoại vi của nhóm bệnh và nhóm đối chứng 
được thu 2 ml và tách huyết tương, sau đó được bảo quản 
tại -20°C cho đến khi thực hiện kỹ thuật ELISA. Để xác 
định nồng độ CA125 trong mẫu huyết tương, kit Mucin 16/
CA125 Human ELISA Kit (Thermo Fisher Scientific) được 
chúng tôi sử dụng và thực hiện quy trình thí nghiệm theo 
hướng dẫn cụ thể của kit.

Phương pháp thống kê

Số liệu được nhập và quản lý bằng Excel 2010 và được 
phân tích bằng phần mềm SPSS v.19. Kiểm định sự khác 
biệt giữa các biến định lượng phân bố không chuẩn bằng 
phương pháp kiểm định Mann-Whitney U test. Sự khác biệt 
có ý nghĩa thống kê trong các phân tích so sánh khi giá trị 
p<0,05.

Kết quả

Nồng độ CA125 ở bệnh nhân bạch cầu tủy cấp

Nồng độ CA125 ở nhóm đối chứng có giá trị trung bình 
là 5,74 U/ml (0-29), trong đó ở 24 bệnh nhân nhóm bạch 
cầu tủy cấp, nồng độ CA125 trung bình là 9,722 U/ml (0-
47,77). Mặc dù nồng độ trung bình ở nhóm bệnh nhân cao 
hơn nhóm chứng nhưng sự khác biệt này không có ý nghĩa 
thống kê (p=0,156) (hình 1).
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Hình 1. Mức độ biểu hiện của CA125 trong nhóm chứng và bệnh 
nhân bạch cầu tủy cấp.

Nồng độ CA125 ở bệnh nhân bạch cầu tủy mạn

Nồng độ trung bình của CA125 trong các bệnh nhân 
thuộc nhóm bạch cầu tủy mạn là 3,25 U/ml (0-27,73). Kết 
quả phân tích cho thấy nồng độ CA125 cao hơn ở nhóm 
chứng với khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,05) (hình 2).

Hình 2. Mức độ biểu hiện của CA125 trong nhóm chứng và bệnh 
nhân bạch cầu tủy mạn.

Mức độ biểu hiện của CA125 trong bệnh bạch cầu 
lympho cấp 

Nồng độ CA125 trung bình ở nhóm chứng là 6,61 U/ml 
(0-30), trong khi ở những người mắc bạch cầu lympho cấp 
tính là 29,16 U/ml (0-190,99). Kết quả phân tích cho thấy 
nồng độ CA125 ở người mắc bệnh cao hơn có ý nghĩa thống 
kê so với những người khỏe mạnh (p<0,0001) (hình 3).

Hình 3. Mức độ biểu hiện CA125 ở nhóm chứng và nhóm bệnh 
nhân bạch cầu lympho cấp.

Nồng độ CA125 ở bệnh nhân bạch cầu lympho mạn

Nồng độ trung bình của CA125 trong 25 bệnh nhân 
là 2,608 U/ml (0-26,46). Kết quả cho thấy rằng, mức độ 
CA125 ở nhóm chứng cao hơn so với bệnh nhân mắc 
lympho mạn nhưng sự khác biệt này không có ý nghĩa thống 
kê (p=0,074) (hình 4).

Hình 4. Mức độ biểu hiện của CA125 trong nhóm chứng và bệnh 
nhân bạch cầu lympho mạn.

Bàn luận

Bệnh bạch cầu lympho cấp xảy ra thường xuyên ở trẻ 
em, trong khi các bệnh khác phổ biến hơn ở người lớn. Bệnh 
nhân sẽ tăng khả năng sống sót sau 5 năm nếu được phát 
hiện và điều trị kịp thời [15]. Vì vậy, nghiên cứu phát hiện 
các biomarker đóng vai trò quan trọng trong chẩn đoán, tiên 
lượng cũng như điều trị ở bệnh nhân ung thư bạch cầu. Hiện 
nay, các chỉ thị sinh học trong các bệnh huyết học đã và 
đang được nghiên cứu. Kháng nguyên CD44 có chức năng 
điều hòa sự hoạt động cũng như di trú của các tế bào lympho 
và các đại thực bào. CD44 được chứng minh tăng cao trong 
huyết thanh ở bệnh nhân mắc ung thư máu cấp tính [16]. 
Những bệnh nhân mắc bạch cầu lympho mạn tính lại có 
sự biểu hiện bất thường của Ox40, đây là marker có vai 
trò giúp các tế bào T luôn duy trì các đáp ứng miễn dịch. 
Ở những bệnh nhân này, nồng độ Ox40 trong huyết thanh 
cao hơn so với những người khỏe mạnh và không có bất cứ 
trường hợp nào âm tính [17]. 

CA125 là một marker sinh học quan trọng trong nhiều 
bệnh ung thư. Nhiều nghiên cứu gần đây trong các bệnh 
huyết học đã và đang chỉ ra vai trò của CA125. Nghiên cứu 
của Bairey và cộng sự về mức độ của CA125 trong huyết 
thanh ở những bệnh nhân bạch cầu lympho mạn cho thấy 
rằng, mức độ trung bình của CA125 trong huyết thanh của 
các bệnh nhân là 16,3 U/ml (giá trị bình thường <35 U/ml). 
Kết quả này chỉ ra rằng những bệnh nhân bạch cầu lympho 
mạn tính có nồng độ CA125 ở trong mức bình thường [15]. 
Một nghiên cứu khác trên 14 bệnh nhân bạch cầu lympho 
mạn cũng cho thấy nồng độ CA125 không có sự khác biệt 
giữa nhóm bệnh và nhóm khỏe mạnh [7]. Tương tự như vậy, 
kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy biểu hiện của 
CA125 trong những bệnh nhân mắc CLL biểu hiện ở mức 
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bình thường và không có sự khác biệt so với những người 
khỏe mạnh. 

Nghiên cứu đánh giá mức độ CA125 trên nhóm trẻ mắc 
bạch cầu lympho cấp tính và bệnh lymphoma nhận thấy ở 
những đứa trẻ mắc ung thư máu có nồng độ tăng cao hơn 
so với những đứa trẻ khỏe mạnh [12]. Trong nghiên cứu 
này, chúng tôi nhận thấy nồng độ CA125 ở nhóm bị bệnh 
cao hơn so với những người không mắc bệnh, đồng thời có 
6/25 bệnh nhân (24%) có CA125 ở mức cao >35 U/ml và 
có 5 bệnh nhân là nữ. Nghiên cứu của Camera và cộng sự 
chỉ ra rằng 3 trong số 19 trường hợp mắc ALL có biểu hiện 
CA125 tăng cao [13]. Trong nghiên cứu của chúng tôi, kết 
quả cho thấy hầu hết các bệnh nhân có biểu hiện CA125 ở 
mức bình thường (<35 U/ml) và chỉ có duy nhất một bệnh 
nhân có mức biểu hiện CA125 cao hơn bình thường. Nghiên 
cứu của Dilek và cộng sự trên 12 bệnh nhân CML chỉ ra 
rằng không có bệnh nhân nào có biểu hiện tăng CA125 [14]. 
Trong nghiên cứu này, chúng tôi nhận thấy rằng hầu hết các 
bệnh nhân không biểu hiện CA125, 6/26 trường hợp (23%) 
có biểu hiện CA125 nhưng ở mức bình thường, tuy nhiên có 
sự khác biệt giữa bệnh nhân và người khỏe mạnh. 

Kết luận

Những bệnh nhân bạch cầu lympho cấp có nồng độ 
CA125 tăng cao so với những người khỏe mạnh, tuy nhiên 
nồng độ CA125 không khác biệt giữa nhóm bệnh nhân bạch 
cầu lympho mạn tính, bạch cầu tủy cấp so với nhóm người 
khỏe mạnh. Những bệnh nhân bạch cầu tủy mạn có nồng 
độ CA125 thấp hơn so với những người khỏe mạnh. Do đó, 
CA125 có thể là một marker tiềm năng đối với bệnh bạch 
cầu lympho cấp. 
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