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VAI TRÕ THUỐC CHẸN 

THỤ THỂ  TRONG ĐIỀU 

TRỊ SUY TIM Ứ HUYẾT 



Taàm quan troïng cuûa  Suy tim 

 1.000.000 ca môùi/ naêm/ theá giôùi 

 

 Taàn suaát suy tim: 

 * Hoa Kyø: 5 trieäu 

 * Chaâu Aâu: 6,5 trieäu 

 * Nhaät: 2,4 trieäu 

 * Vieät Nam: 280 000 – 1,4 trieäu 

(döïa theo taàn suaát chaâu Aâu) 

 

 ¾ b/n suy tim nhaäp vieän töû 

vong/ 5 naêm* 

 
TL: * McMurray IJ et al.Heart 2000; 83: 596 – 602 

 McMurray JJ et al.Eur.H.J 2003; 5 (suppl1) 13-I 13 

CHAÅN ÑOAÙN VAØ ÑIEÀU TRÒ SUY TIM 



 

 Tû lÖ míi m¾c suy tim theo tuæi vµ giíi  
(Sè liÖu  nghiªn cøu trong 34 n¨m  

T¹i Framingham - Hoa kú) 
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Tieân löôïng cuûa beänh nhaân SUY TIM  

♥ Treân beänh nhaân ñöôïc chaån ñoaùn suy tim, 

ñoät töû xaûy ra nhieàu hôn, gaáp töø 6 ñeán 9 laàn 

so vôùi toaøn boä daân soá 

♥ Tæ leä töû vong 5 naêm laø 50% 

♥ Thôøi gian soáng coøn trung bình :  

 -  1.7 naêm ôû nam 

 - 3.2 naêm ôû nöõ 

 
American Heart Association. 2001 Heart and Stroke Statistical Update. Dallas, TX.: American Heart 

Association, 2000;  

Ho KKL et al. JACC. 1993;22:6A-13A.  



Tiên lượng suy tim 



1750 
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2000 

Digitalis 

(William Withering, 1785) 

 
Discovery of diuretic  

Aldosterone. Sylvia and James Tait 1954 

 

1985 ACE inhibitors 

 

 

 

1995   B –blockers 

 
 

1999  Angiotension receptor 

         (AT-I) antagonists 

2000  Aldosterone  

         antagonists 

2007 Ức chế renin 

Rice diet (Walter Kempner, 1939) 

Chỉ tác động đến  

triệu chứng 
Tác động đến   

tiên lượng  

Lịch sử của điều trị nội khoa suy tim   



Vai trò của các thuốc trong  

điều trị suy tim mạn (đến năm 2006) 
Thuốc có lợi ích, cải thiện được tỷ lệ tử vong: 

– ƯCMC 

– Chẹn beta giao cảm 

– Kháng aldosterone  

Thuốc cải thiện được triệu chứng: 

– Lợi tiểu  

– Digoxin liều thấp 

– Nitrates 

Thuốc có thể gây hại, cân nhắc dùng tuỳ từng trường hợp: 

– Các thuốc tăng co bóp cơ tim, giống giao cảm 

– Thuốc chống loạn nhịp 

– Thuốc chẹn kênh calci 

– Digoxin liều cao 

 

 



Atherosclerosis 

Hypertrophy 

CAD 

Myocardial 

Infarction 

Ventricular 

Enlargement 

Heart Failure 

Pathological 

Remodeling 

Oxidative 

Stress/Endothelial 

Dysfunction 

Target Organ 

    Damage 

Sympathoadrenergic 

System Risk Factors 
Hypertension 

Dyslipidemia 

Diabetes 

Death 

Cơ chế và các chất trung gian 

Vai trò của hệ thần kinh giao cảm  

trong chuỗi bệnh lý tim mạch 



t¸c ®éng cña thuèc chÑn bªta giao c¶m trªn hÖ tim 

m¹ch 

 Lµm  tÝnh tù ®éng cña nót xoang vµ c¸c æ chñ 

nhÞp tiÒm tµng kh¸c- lµm  c¸c ®¸p øng giao c¶m 

cña c¬ thÓ khi ph¶i g¾ng søc hoÆc bÞ Stress=> lµm 

cho HA kh«ng bÞ  lªn ®ét ngét. 

 Lµm  tÝnh dÉn truyÒn ë nhÜ, ë thÊt vµ ë nót nhÜ -

thÊt => lµm nhÞp tim chËm l¹i. 

 Lµm  tÝnh kÝch thÝch, kÐo dµi thêi kú tr¬ cã hiÖu lùc 

cña nót nhÜ thÊt => ®­îc xÕp vµo nhãm II cña c¸c 

thuèc chèng lo¹n nhÞp. 



 Lµm  søc co bãp cña c¬ tim =>  c«ng cña tim 

=>  møc tiªu thô «xy cña c¬ tim => cã lîi cho 

BN bÞ thiÓu n¨ng vµnh. 

 Lµm HA §M  : 

Do cung l­îng tim gi¶m. 

Do øc chÕ viÖc gi¶i phãng Renin vµ lµm  ho¹t tÝnh 

Renine huyÕt t­¬ng. 

Do t¨ng tiÕt Prostacyclin => gi·n m¹ch, g©y  søc 

c¶n ngo¹i vi. 

t¸c ®éng cña thuèc chÑn bªta giao c¶m trªn hÖ tim 

m¹ch (tiÕp) 



nh÷ng t¸c dông kh«ng mong muèn cña thuèc chÑn 

bªta giao c¶m 

 Søc co bãp c¬ tim. 

Lµm nhÞp tim chËm l¹i. 

Lµm t¨ng Bloc nhÜ-thÊt. 

Lµm  nhÑ Triglycerid m¸u vµ  nhÑ HDL-C (c¸c 

thuèc cã ho¹t tÝnh gièng giao c¶m néi t¹i Ýt bÞ ¶nh 

h­ëng nµy). 

Co  th¾t phÕ qu¶n (lo¹i chÑn bªta kh«ng chän läc). 

 nhÑ ®­êng m¸u (do  ph©n huû GlycogÌne ë gan 

vµ øc chÕ Glucagon). 

§«i khi g©y ra hiÖn t­îng Raynaud. 
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CHẸN THỤ THỂ  

GIAO CẢM 

(ADRENERGIC 

RECEPTOR 

BLOCKERS) 

CHẸN  

THỤ THỂ  

KHÔNG 

CHỌN LỌC : 

1 + 2 

CHỌN LỌC :1 

CHẸN THỤ  

THỂ  VÀ  

CHẸN THỤ THỂ  

 >  

 =  

 <  
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CAÙC THEÁ HEÄ THUOÁC CHEÏN BETA 

THEÁ HEÄ THÖÙ NHAÁT: 

 Khoâng choïn loïc treân tim              Propranolol 

 Cheïn caû thuï theå beta 1 & beta 2  Nadolol, Sotalol 

THEÁ HEÄ THÖÙ HAI: 

 choïn loïc treân tim               Atenolol, Metoprolol 

 Cheïn chuû yeáu thuï theå beta 1              Acebutolol,Bisoprolol 

THEÁ HEÄ THÖÙ BA: 

 Theâm taùc duïng giaõn maïch              Labetalol 

 (Vasodilating beta-blockers)  Carvedilol 

 Thoâng qua taùc duïng: 

– Gioáng giao caûm noäi taïi (ISA beta 2) Bucindolol 

– Cheïn thuï theå alpha   Celiprolol 



CAÙC TAÙC ÑOÄNG COÙ LÔÏI CUÛA CAÙC THUOÁC  

CHEÏN  CHOÏN LOÏC TREÂN TIM (choïn loïc treân β1)  

♥ Ít coù taùc duïng ngoaïi bieân : 

 Ít aûnh höôûng ñeán söï co thaét 

PQ 

 Ít taùc ñoäng leân tuaàn hoaøn  

 Ít aûnh höôûng ñeán chuyeån hoaù  



CAÙC THUOÁC CHEÏN  &  

ÑAËC TÍNH CHOÏN LOÏC TREÂN 1 

♥ Bisoprolol laø thuoác coù ñaëc tính choïn loïc cao nhaát 

treân β1. 

♥ Bisoprolol coù aùi tính vôùi β1-receptor cao hôn gaáp 

19 laàn so vôùi β2-receptor 

♥ Metoprolol, betaxolol and atenolol cuõng cho thaáy coù 

tính choïn loïc treân β1, nhöng keùm hôn bisoprolol 

♥ Carvedilol vaø propranolol khoâng choïn loïc treân β1 

. 



Risk Factors 

Diabetes 

Hypertensio

n 

Ventricular 

Dilation 

Atherosclerosi

s 

and LVH 

Myocardial 

Infarction 

Remodelling 

Chronic 

Heart 

Failure  

End-Stage 

Heart 

Disease 

and Death 

Death 

CHUOÃI BEÄNH LYÙ TIM MAÏCH & TAÙC 

DUÏNG CUÛA THUOÁC CHEÏN  

Caùc yeáu toá 

nguy cô 

ÑTÑ 

Cao HA 

Xô vöõa ÑM & 

Phì ñaïi thaát 

traùi 

NMCT 

Taùi caáu truùc 
Giaõn thaát  

Suy tim 

maïn 

Töû vong 

MAPHY 

UKPDS 

ISIS 1 

BHAT 

TIMI-II 

CAPRICORN 
MERIT-HF 

CIBIS 

COPERNIC

US 

Beänh tim 

giai ñoaïn 

cuoái 
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CHỈ ĐỊNH CỦA NHÓM THUỐC  

CHẸN THỤ THỂ  
(ĐƯỢC FDA HOA KỲ CHẤP THUẬN) (1) 

1.   BỆNH TIM THIẾU MÁU CỤC BỘ 

2.  TĂNG HUYẾT ÁP 

3.  RỐI LOẠN NHỊP TIM 

4.  SUY TIM Ứ HUYẾT 

5.  BỆNH CƠ TIM 

 -   Bệnh cơ tim phì đại tắc nghẽn 

6.   MỘT SỐ BỆNH TIM MẠCH KHÁC 

 -   Ngất thần kinh tim  - Hc QT kéo dài 

 -  Bóc tách đm chủ  - Tứ chứng fallot  

 -  Hc Marfan   - Tim thai nhanh 

 - Sa van hai lá 
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CHỈ ĐỊNH CỦA NHÓM THUỐC  

CHẸN THỤ THỂ  
(ĐƯỢC FDA HOA KỲ CHẤP THUẬN) (2) 

7.   TRẠNG THÁI LIÊN QUAN TỚI THẦN KINH TRUNG 
ƯƠNG 

 - Lo âu 

 - Run vô căn 

 - Phòng ngừa Migraine 

8.   NỘI TIẾT  

  Độc giáp trạng (rối loạn nhịp) 

9.   TIÊU HÓA 

  Dãn tĩnh mạch thực quản 

10. NHÃN KHOA 

  Tăng nhãn áp (dùng nhỏ thuốc tại chỗ) 
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VAI TRÕ THUỐC CHẸN THỤ THỂ  

TRONG ĐIỀU TRỊ SUY TIM Ứ 

HUYẾT 



VAI TROØ CUØNG TAÙC ÑOÄNG, CUØNG ÑIEÀU HOØA CUÛA HEÄ THOÁNG THAÀN KINH 

GIAO CAÛM (ADRENERGIC VAØ HEÄ THOÁNG RENIN-ANGIOTENSIN (RAAS) 

ADRENEGIC 

Vasoconstriction 

Volume 

Overload 

Direct 

Cardiotoxicity 
Increased  

Heart rate &  

contractility 

Increased 

MVO
2
 

MYOCYTE  

DAMAGE HYPERTROPHY 

RENIN-ANGIOTENSIN 

Increased  

Wall Stress 

DECREASED CONTRACTILITY 
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Bình 

thöôøng 


1
-AR  Down-regulation            +++ 


2
-AR uncoupling  + 

Decrease Adenyl Cyclase + 

Decrease Gs   + 

Increase GI   + 

Suy tim 

Gs Gi Gs Gi 


1 

2 


1 

2 


 1 


 1 

Adenyl Cyclase Adenyl Cyclase 

AT

P 

cAM

P 

Co cô AT

P 

cAM

P 

Co cô 

Maëc duø coù söï taêng noàng ñoä Norepinephrine/maùu buø tröø, söï maát nhaïy caûm cuûa thuï theå  

daãn ñeán giaûm chöùc naêng co boùp cô tim 



C¬ chÕ ho¹t ®éng thÇn kinh 

giao c¶m trong suy tim 

T¨ang tr­¬ng lùc giao c¶m TW 

T¨ang ho¹t ho¸ giao c¶m Tim T¨ang tr­¬ng lùc giao c¶m ë 

ThËn vµ m¹ch m¸u 

Thô thÓ 1 Thô thÓ 2 Thô thÓ 1 

Phi ®¹i vµ huû ho¹i TB c¬ tim 

Gi·n c¬ tim, thiÕu m¸u côc bé 

c¬ tim, rèi lo¹n nhÞp tim. 

Co m¹ch 

T¨ang t¸i hÊp thu n­íc 



C¬ chÕ t¸c ®éng cña thuèc 

 chÑn giao c¶m trong suy tim 

Ho¹t ho¸ hÖ giao c¶m  

Tæn th­¬ng c¬ tim 

Thô thÓ 1 Thô thÓ 2 Thô thÓ 1 

TiÕn triÓn suy tim 

Metoprolol  

Bisoprolol 

Bucidolol 

Carvedilol 



Baäc thang ñieàu trò Suy tim taâm thu 

Maùy trôï thaát traùi 

Gheùp tim 

Taïo ñoàng boä thaát 

Taêng co cô tim 

Nitrates, hydralazine 

Spironolactone As substitute for K+ 

Digoxin 

Cheïn beâta 

Phoái hôïp Lôïi tieåu 

UCMC 

Haïn cheá Natri. Traùnh röôïu. Khuyeán khích laøm vieäc.Theo doõi caân naëng 

NYHA I 

Khoâng TC/CN 

NYHA II 

TC/CN nheï 

NYHA III 

TC/CN vöøa phaûi 

NYHA IV 

TC/CN naëng  

TL: Massie BM. 

Management of the 

patient with chronic 

heart failure. In 

Cardiology, Mosby 

2nd ed 2004, p 880 

2 

1 





-blockers :  Y hoïc chöùng cöù trong 

ñieàu trò suy tim maïn 

Nghieân cöùu -blockers n Phaân ñoä  

suy tim 

Giaûm tæ leä 

töû vong 

CIBIS II Bisoprolol 2647 NYHA III-IV 34% 

MERIT-HF Metoprolol 3991 NYHA III-IV 34% 

COPERNICUS Carvedilol 2289 Möùc ñoä traàm 

troïng (LVEF < 

25%) 

35% 



NGHIEÂN CÖÙU MERIT-HF 

♥ Nghieân cöùu ngaãu nhieân, muø ñoâi, ñoái chöùng vôùi giaû 

döôïc 

♥ Beänh nhaân suy tim ñaõ oån ñònh, ñang ñieàu trò vôùi caùc 

lieäu phaùp chuaån, suy tim ñoä II (41%) vaø III (55%) theo 

NYHA 

♥ Ñöôïc choïn ngaãu nhieân thaønh 2 nhoùm; ñieàu trò vôùi 

placebo (n=2001) hoaëc vôùi metoprolol (n=1990) 

♥ Chænh lieàu töø 6-8 tuaàn ñeán möùc lieàu metoprolol 200 

mg 1 laàn/ngaøy neáu dung naïp. 

♥ Nghieân cöùu chaám döùt sôùm vì treân nhoùm beänh nhaân 

duøng metoprolol cho thaáy giaûm töû vong (thôøi gian theo 

doõi trung bình : 12 thaùng)  Hjalmarson A et al. JAMA. 2000;283:1295-1302. 



NGHIEÂN CÖÙU MERIT-HF 

♥ The primary end-points were all-cause mortality and all-cause 

mortality plus all-cause hospitalization (time to first event) 

Months of follow-up* 

P
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Metoprolol 

Risk reduction: 

34% 

P  = .00009 

 

Hjalmarson A et al. JAMA. 2000;283:1295-1302. 

Placebo 



29 

Thoâng baùo töø Uyû ban an toaøn ñoäc laäp 

 (phaân tích taïm thôøi thöù 2): 

MERIT-HF ñöôïc chaám döùt sôùm sau thôøi gian 

theo doõi trung bình 1 naêm 

In view of the highly significant benefit observed, the Independent Safety 

Committee recommend termination of the study as soon as practicable. 

Lancet 1999;353:2001-7, Wikstrand J, Basic Res Cardiol 2000;95 (Suppl 1):I/90-

7  

MERIT-HF 
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Metoprolol Controlled Release/Extended  

Release in Patients with Severe Heart 

Failure  

Analysis of the Experience in the MERIT-HF Study  

Sidney Goldstein, MD, Björn Fagerberg, MD, PhD, Åke Hjalmarson, MD, 

PhD, John Kjekshus, MD, PhD, Finn Waagstein, MD, PhD, Hans Wedel, PhD, 

John Wikstrand MD, PhD and for the MERIT-HF Study Group 

CLINICAL STUDIES Heart Failure 

Journal of the American College of Cardiology 

 2001 by the American College of Cardiology 

Goldstein S et al, JACC 2001;38:932-8 

Published by Elsevier Science Inc.  

Vol. 38, No. 4, 2001 

ISSN 0735-1097/01$20.00 

PII S0735-1097)01)01516-9 
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  NYHA III hay IV 

  EF <0.25 

Ñònh nghóa beänh nhaân vôùi  

Suy Tim Naëng 

Goldstein S et al, JACC 2001;38:932-8 

MERIT-HF 
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Tyû leä töû vong chung 

0 3 6 9 12 15 18 

20 

15 

10 

5 

0 

Placebo 

Metoprolol ZOK 

p = 0.0086 

Giaûm nguy cô = 39% 

25 

% 

Goldstein S et al, JACC 2001;38:932-8 

MERIT-HF 

Thôøi gian theo doõi (thaùng) 

Suy Tim Naëng (NYHA III/IV vaø EF<0.25) 
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Giaûm nguy cô = 55% 

Töû vong do suy tim 

Placebo 

Metoprolol ZOK 

p = 0.015 

6 

0 

9 

12 

3 

% 

Goldstein S et al, JACC 2001;38:932-8 

0 3 6 9 12 15 18 

MERIT-HF 

Thôøi gian theo doõi (thaùng) 

Suy Tim Naëng (NYHA III/IV vaø EF<0.25) 
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  EF <0.25 trong voøng 6 thaùng tröôùc ngaãu nhieân 

hoùa 

 Caùc trieäu chöùng khoù thôû vaø/hoaëc meät luùc nghæ hay 

khi gaéng söùc toái thieåu coù töø ít nhaát 2 thaùng  

 Khoâng coù ran ôû phoåi vaø khoâng coù traøn dòch vaøo 

thôøi ñieåm nghaãu nhieân hoùa 

 Khoâng coù hay chæ coù daáu phuø (toái thieåu) ôû caùc chi 

vaøo thôøi ñieåm ngaãu nhieân hoùa (beänh nhaân bò phuø 

nheï coù theå ñöôïc nhaän neáu nhö laø phuø do roái loaïn 

tónh maïch) 

Tieâu chuaån nhaän beänh xaùc ñònh suy tim 

COPERNICUS  

Packer et al, NEJM 2001;344:1651-8 
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All-cause mortality 

. 

100 

90 

80 

60 

70 

50 

24 0 20 16 12 8 4 28 

Placebo 

Carvedilol 

Thaùng 

% Soáng coøn 

p=0.00014 

Giaûm nguy cô 35% 

COPERNICUS 

Packer et al, NEJM 2001;344:1651-8 
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CIBIS II 

MERIT-HF 

COPERNICUS 

 

Toång phaân tích 

Relative risk and 95% CI 

Plac/Beta 

0.0 1.0 

Toång phaân tích beänh nhaân vôùi suy tim naëng 

NYHA III/IV vaø EF <0.25 (n=3836) 

Ngaãu nhieân hoùa 

No. 
EF 

TB 

Nguy cô vôùi placebo  

haèng naêm 

Töû vong/ BN naêm 

84/65 

72/45 

190/130 

 

346/240 

0.20  

0.19 

0.20 

 

       

16.7  

19.1 

19.7 

 

  

 

752 

795 

2289 

 

3836 

Tyû leä töû vong chung 
Ñoä 

NYHA 

III/IV  

III/IV 

        (III/IV)1         

  

1 NYHA Class not recorded in COPERNICUS, 

placebo mortality indicates III/IV 

Goldstein S et al, JACC 2001;38:932-8 
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CIBIS II 

 ñaùi thaùo ñöôøng 

 khoâng ñaùi thaùo ñöôøng 

 taát caû 

MERIT-HF 
  ñaùi thaùo ñöôøng  

  khoâng ñaùi thaùo ñöôøng 

  taát caû 

COPERNICUS 
  ñaùi thaùo ñöôøng 

  khoâng ñaùi thaùo ñöôøng 

  taát caû 

All 3 studies 
  ñaùi thaùo ñöôøng 

  khoâng ñaùi thaùo ñöôøng 

  taát caû 

Total No.  

Randomized 

No. of Deaths 

Placebo/-blockade 

312 

2 335 

2 647 

589 

1 700 

2 289 

985 

3 006 

3 991 

33/27 

195/129 

228/156 

 

 

190/130 

61/50 

156/95 

217/145 

Relative risk and 95% confidence interval 

0.0 1.0 1.8 

1 886 
7 041 

8 927 

 
 

635/431 

Töû vong chung trong nhoùm Ñaùi thaùo ñöôøng 

CIBIS II, MERIT-HF, vaø COPERNICUS 

Deedwania P et al, Am Heart J 2005;149:159-67 

MERIT-HF 



NGHIEÂN CÖÙU CIBIS II 

♥ Nghieân cöùu ña trung taâm, ngaãu nhieân, muø ñoâi, coù ñoái 

chöùng vôùi giaû döôïc. 

♥ 2647 beänh nhaân suy tim coù trieäu chöùng, phaân ñoä 

NYHA III hoaëc IV, LVEF <35%, ñang ñöôïc ñieàu trò vôùi 

lôïi tieåu & ÖCMC 

♥ Choïn ngaãu nhieân 2 nhoøm beänh nhaân : duøng bisoprolol 

1.25 mg /ngaøy, chænh lieàu ñeán 10 mg/ngaøy, vaø duøng 

giaû döôïc. 

♥ Tieâu chí chính  : töû vong do moïi nguyeân nhaân. 

Lancet 1999; 353, No. 9146: 9-13 



NGHIEÂN CÖÙU CIBIS II 



CIBIS III 

♥ Nghieân cöùu ngaãu nhieân, nhoùm song song, môû, muø ñoâi 

♥ 1010 beänh nhaân suy tim maïn oån ñònh (NYHA ñoä II vaø 

III),  

 > 65 tuoåi, LVEF <35% 

♥ Ñöôïc choïn ngaãu nhieân hoaëc tieáp nhaân ñieàu trò vôùi 

bisoprolol / hoaëc vôùi enalapril khôûi ñaàu trong 6 thaùng, 

sau ñoù phoái hôïp töø 6 -18 thaùng. 

♥ Tieâu chí chính : Töû vong & nhaäp vieän do baát kyù 

nguyeân nhaân naøo vaøo cuoái giai ñoaïn phoái hôïp.  

CHÖÙNG MINH RAÈNG : ñieàu trò suy tim khôûi ñaàu vôùi 

bisoprolol cho hieäu quaû töông ñöông (khoâng keùm hôn), 

thaäm chí hieäu quaû hôn (troäi hôn) so vôùi  enalapril. 



CIBIS III – GIAÛ THUYEÁT 

Khôûi ñaàu ñieàu trò suy tim maïn vôí Bisoprolol – cheïn 

beta choïn loïc cao treân 1 (sau ñoù phoái hôïp theâm 

enalapril ) cho hieäu quaû & tính an toaøn töông töï nhö 

khôûi ñaàu vôùi ÖCMC (sau ñoù, phoái hôïp theâm 

bisoprolol) 

Willenheimer et al., Circulation 2005; 112: 2426-35 



TIEÂU CHÍ CHÍNH 

Chöùng minh :  

 Khôûi ñaàu ñieàu trò suy tim maïn vôí Bisoprolol, 

sau ñoù phoái hôïp theâm enalapril coù theå so saùnh töông 

ñöông ( non-inferior) vôùi caùch khôûi ñaàu ngöôïc laïi 

trong vieäc phoøng ngöøa töû vong & nhaäp vieän do moïi 

nguyeân nhaân ôû beänh nhaân suy tim maïn. 

 

Willenheimer et al., Circulation 2005; 112: 2426-35 

TIEÂU CHÍ PHUÏ 

So saùnh tieâu chí chính (primary endpoint) & phuï 

(secondary endpoint) theo höôùng bisoprolol-first 

vöôït troäi.  



TIEÂU CHÍ NGHIEÂN CÖÙU (Endpoint) 

• Tieâu chí chính (primary endpoint)  : Tæ leä töû vong & nhaäp 

vieän do moïi nguyeân nhaân trong giai ñoaïn nghieân cöùu 

 

• Tieâu chí phuï (secondary endpoint) : 

 - Cuoái giai ñoaïn ñôn trò lieäu : 

* Tæ leä töû vong & nhaäp vieän do moïi nguyeân nhaân (combined 

endpoint) 

 * Söï caàn thieát cho ñieàu trò sôùm vôùi thuoác thöù 2 do suy tim maïn 

kieåm soaùt chöa toát 

 - Cuoái giai ñoaïn ñôn trò lieäu + keát thuùc nghieân cöùu : 

 * So saùnh töøng tieâu chí cuûa Tieâu chí chính ôû töøng giai ñoaïn 

 * So saùnh tính an toaøn & ñoä dung naïp cuûa caû 2 cheá ñoä ñieàu trò 

 *Söï thay ñoåi phaân ñoä suy tim theo NYHA ôû cuoâí moãi giai ñoaïn 

(ñôn trò & phoái hôïp) 

 

 

DOI: 10.1161/CIRCULATIONAHA.105.582320 



TIEÂU CHUAÅN CHOÏN BEÄNH 

 Tuoåi beänh nhaân > 65 

 NYHA II/III 

 LVEF < 35% 

 Suy tim oån ñònh > 7 ngaøy 

 (khoâng coù daáu hieäu öù dòch/duøng lôïi tieåu) 

 

 



THIEÁT KEÁ NGHIEÂN CÖÙU (1) 

Bisoprolol-first (o.d.) 

Enalapril-first (b.i.d.) 

Bisoprolol o.d. 

Enalapril b.i.d. 

Bisoprolol o.d. 

Enalapril b.i.d 

       week Study end 

1 - 2.5 years 

0     2    4     6     8   10                                                   26  28   30   32   34   36  week Study end 

1 - 2.5 years 

First up-titration 

First up-titration 

Second up-titration 

Second up-titration Maintenance period 

Maintenance period 

Second maintenance period 

22-100 weeks 

Second maintenance period 

16-94 weeks 

1.25 
2.5 

3.75 
5.0 

7.5 

1.25 
2.5 

3.75 
5.0 

7.5 

2.5 5.0 

2.5 5.0 

*        *        *        *        *        *                   *                  *                                       *        *        *        *        *        *               *    *  ……….…….   *         *        

*        *         * 

      

* = visits 

10.0 mg 

10.0 mg 

10.0 mg 

10.0 mg 

Bisoprolol o.d. 

Enalapril b.i.d 

0     2    4     6     8   10                                             26  28   30   32   34   36 
*        *        *        *        *        *                   *                  *                                       *        *        *        *        *        *               *    *  ……….…….   *         *        

*        *         * 



TIEÂU CHÍ CHÍNH (1) 

Willenheimer et al., Circulation 2005; 112: 2426-35 

Bisoprolol-first 

Enalapril-first 

% without 

endpoint 

B/E vs E/B 

HR 0.97 (95% CI 0.78-1.21) 

non-inferiority P=0.046 

503 
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356 
353 

265 
259 
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0 6 12 18 months 

Patients 
at risk 

 

For non-inferiority 

P<0.025 denotes 

statistical significance 

(unilateral test) 

Mean follow-up 

1.25 years 

Per-protocol (PP) 

80 
73 



Primary endpoint (2) 

% without 

endpoint 

B/E vs E/B 

HR 0.94 (95% CI 0.77-1.16) 

non-inferiority P=0.019 

505 
505 
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388 

291 
277 
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76 
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For non-inferiority 

P<0.025 denotes 

statistical significance 

(unilateral test) 

months 

Patients 
at risk 

Bisoprolol-first 

Enalapril-first 

Intention-to-treat (ITT) 

Mean follow-up 

1.25 years 

Willenheimer et al., Circulation 2005; 112: 2426-35 

TIEÂU CHÍ CHÍNH (2) 



KEÁT LUAÄN 

♥ Xem xeùt treân tieâu chí keát hôïp tæ leä töû vong /tæ leä nhaäp vieän : 

♥ Bisoprolol-first khoâng keùm hôn ( non-inferior)  so vôùi enalapril-

first trong daân soá nghieân cöùu (ITT) 

♥ Bisoprolol-first khoâng keùm hôn ( non-inferior)  so vôùi enalapril-

first trong daân soá hoaøn taát nghieân cöùu (PP) 

♥ Khoâng coù söï khaùc bieät veà tính an toaøn giöõa 2 chieán löôïc ñieàu 

trò 

Willenheimer et al., Circulation 2005; 112: 2426-35 



Phöông thöùc söû duïng cheïn beâta/ 

ñieàu trò suy tim 

Cheïn beâta Lieàu      Taêng lieàu    Lieàu muïc tieâu   Thôøi gian  

  khôûi ñaàu       (mg/ngaøy)   (mg/ngaøy)  chænh lieàu 

  (mg) 

 

Bisoprolol 1.25      2.5,3.75,5,7.5,10 10  tuaàn leã/thaùng 

Metoprolol 12.5/25      25,50,100,200  200  tuaàn leã/thaùng 

   succinate CR 

Cavedilol  3.125     6.25,12.5,25,50  50  tuaàn leã/thaùng 

Nebivolol  1.25     2.5,5,10  10  tuaàn leã/thaùng 

 

 

 

TL Cleland J et al. Guidelines for the diagnosis and treatment of heart failure : executive summary 

(update 2005). Eur. Heart J. 2005 ; 26 : 1115-1140 

 



LiÒu ®Çu tiªn vµ duy tr× cña 

carvedilol 

3,125mg x 2 

6,25 mg x 2 

12,5mg x 2 

25mg x 2 

6,25 mg x 2 



C¸c lo¹i thuèc th­êng dïng 

trong ®iÒu trÞ suy tim m¹n 

 do bttmcb 

Lîi tiÓu ¦CMC chÑn  

digoxin 

Khèng chÕ thÓ tÝch TH 
Lµm chËm qu¸ tr×nh ph¸t triÓn 

bÖnh 

§iÒu trÞ triÖu chøng 



2009 Focused  update ACC/AHA Guideline  

2009 Focused Update: 
ACC/AHA Guidelines for the Diagnosis and 

Management of Heart Failure in Adults 

Circulation 2009;119 



2008 ESC Guideline   



Beta blockers are the most prescribed 

drugs in the US, With more than 

44,000,000 prescriptions per year!  



 

 

Trong điều trị THA & SUY TIM, việc kiểm soát hệ TK 

giao cảm bằng chẹn bêta là phù hợp cơ chế bệnh 

sinh. 

 

Chẹn bêta đã được chứng minh là 1 liệu pháp hữu 

hiệu để điều trị THA và THA kèm ĐTĐ týp 2 bên cạnh 

hiệu quả đã được chứng minh trong điều trị bệnh 

mạch vành và suy tim mạn 

 

Bisoprolol là chẹn bêta chọn lọc cao nhất trên thụ 

thể bêta 1, với hiệu quả trong điều trị THA đã được 

chứng minh – là 1 giải pháp đáng quan tâm. 

Kết luận 


