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ABSTRACT
Objective: To evaluate the diagnostic value of the ASAP index in detecting hepatocellular 
carcinoma (HCC) in Vietnamese patients. 

Subjects and methods: A cross-sectional study was conducted on 93 patients, including 
25 non-HCC and 68 HCC, treated at Military Hospital 103 from January 2024 to July 2025. 
Serum AFP and PIVKA-II were measured using the Abbott ARCHITECT system; the ASAP 
index was calculated by a logistic formula. ROC analysis, AUC, sensitivity, specificity, and 
optimal cut-off values were determined by the Youden index. 

Results: Median levels of AFP, PIVKA-II, and ASAP were significantly higher in the HCC 
group compared with the non-HCC group (p < 0.05). The abnormal rates in the HCC group 
were: AFP 34.3%, PIVKA-II 43.8%, and ASAP 54.8%. Diagnostic performance: AUC of AFP 
= 0.74, PIVKA-II = 0.71, and ASAP = 0.78. At the cut-off of −0.5, ASAP achieved a sensitivity 
of 74% and specificity of 68%. 

Conclusion: The ASAP index demonstrated superior diagnostic performance for HCC 
compared with AFP or PIVKA-II alone. The application of ASAP may improve the early  
detection rate of HCC.
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TÓM TẮT
Mục tiêu: Đánh giá giá trị chẩn đoán của chỉ số ASAP trong phát hiện ung thư biểu mô tế 
bào gan (HCC) ở bệnh nhân tại Việt Nam. 

Đối tượng và phương pháp: Nghiên cứu cắt ngang trên 93 bệnh nhân: 25 non-HCC và 68 
HCC, điều trị tại Bệnh viện Quân y 103 từ 1/2024 đến 7/2025. AFP và PIVKA-II được xét 
nghiệm trên hệ thống Abbott ARCHITECT; chỉ số ASAP được tính theo công thức logistic. 
Phân tích ROC, AUC, độ nhạy, độ đặc hiệu và cut-off tối ưu theo Youden index.. 

Kết quả: Nồng độ trung vị AFP, PIVKA-II và ASAP ở nhóm HCC cao hơn có ý nghĩa so với 
nhóm non-HCC (p < 0,05). Tỷ lệ bất thường ở nhóm HCC: AFP 34,3%, PIVKA-II 43,8%, 
ASAP 54,8%. Giá trị chẩn đoán: AUC AFP = 0,74; PIVKA-II = 0,71; ASAP = 0,78. Tại cut-off 
−0,5, ASAP đạt độ nhạy 74%, độ đặc hiệu 68%. 

Kết luận: Chỉ số ASAP có giá trị chẩn đoán HCC cao hơn so với AFP và PIVKA-II đơn lẻ. Ứng 
dụng ASAP có thể nâng cao tỷ lệ phát hiện sớm HCC.

Từ khóa: HCC, ASAP, AFP, PIVKA-II.

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Ung thư biểu mô tế bào gan (HCC) là một trong 
những bệnh lý có tỷ lệ tử vong hàng đầu tại Việt 
Nam. Bệnh có tỷ lệ mắc mới ngày càng gia tăng do 
tình trạng nhiễm virus viêm gan B và C mạn tính, xơ 
gan, cũng như các yếu tố nguy cơ khác như rượu và 
bệnh gan nhiễm mỡ. Phát hiện sớm HCC là yếu tố 
then chốt để nâng cao tỷ lệ điều trị thành công và 
giảm tử vong. Tuy nhiên, phần lớn bệnh nhân HCC 
được chẩn đoán ở giai đoạn muộn do triệu chứng 
lâm sàng không đặc hiệu và các xét nghiệm cận lâm 
sàng truyền thống còn hạn chế.

AFP là marker được sử dụng rộng rãi để sàng lọc và 
chẩn đoán HCC. Tuy nhiên, nhiều nghiên cứu đã 
chỉ ra rằng AFP đơn lẻ có độ nhạy trung bình khoảng 
60–65% và độ đặc hiệu biến đổi, đặc biệt ở những 
bệnh nhân HCC giai đoạn sớm hoặc bệnh nhân có 
AFP bình thường. 

PIVKA-II (protein induced by vitamin K absence-II) 
đã được giới thiệu như một marker bổ sung, giúp 
cải thiện khả năng phát hiện HCC, nhưng chi phí xét  

nghiệm cao và giá trị dự báo còn thay đổi theo dân 
số.

Trong bối cảnh này, mô hình ASAP (Age–Sex–AFP–
PIVKA-II), kết hợp yếu tố lâm sàng (tuổi, giới) và 
marker sinh học (AFP, PIVKA-II), đã được nghiên cứu 
ở một số nước châu Á và cho thấy khả năng chẩn 
đoán HCC tốt hơn các marker đơn lẻ, đặc biệt ở 
nhóm bệnh nhân AFP bình thường hoặc tăng nhẹ. 
Mô hình này có thể được áp dụng để sàng lọc, phát 
hiện sớm HCC, định hướng xét nghiệm hình ảnh và 
điều trị kịp thời.

Trên thế giới, các thuật toán GAAD/GALAD đã được 
nghiên cứu nhiều, và tại Việt Nam cũng đã có một 
số báo cáo về các chỉ số này. Khác với thuật toán 
GAAD vốn là sản phẩm thương mại với công thức 
nội bộ chưa được công bố đầy đủ, chỉ số ASAP được 
xây dựng dựa trên công thức logistic rõ ràng, công 
khai. Điều này cho phép các nhà nghiên cứu và lâm 
sàng tại Việt Nam chủ động tính toán, kiểm chứng và 
hiệu chỉnh ngưỡng cut-off phù hợp với từng quần thể 
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bệnh nhân, thay vì phụ thuộc hoàn toàn vào phần 
mềm hoặc nền tảng xét nghiệm riêng của một hãng

Nghiên cứu này lần đầu áp dụng công thức ASAP 
trên hệ thống Abbott Architect, cung cấp dữ liệu ban 
đầu của hệ thống này tại Việt Nam. Vì vậy, nghiên 
cứu được tiến hành nhằm đánh giá giá trị chẩn đoán 
của chỉ số ASAP so với AFP và PIVKA-II đơn lẻ trong 
phân biệt HCC và non-HCC, cung cấp bằng chứng 
ban đầu về tính khả thi và hiệu quả của mô hình này 
trong bối cảnh lâm sàng Việt Nam. 

2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

2.1. Đối tượng nghiên cứu

Nghiên cứu cắt ngang mô tả, phân tích so sánh được 
tiến hành tại Bệnh viện Quân y 103 từ 1/2024 đến 
7/2025 nhằm đánh giá giá trị chẩn đoán của chỉ số 
ASAP trong phát hiện ung thư biểu mô tế bào gan 
(HCC).

- Nhóm HCC (n=68): Bao gồm tất cả bệnh nhân được 
chẩn đoán ung thư biểu mô tế bào gan dựa trên tiêu 
chuẩn lâm sàng, hình ảnh học (siêu âm, CT hoặc 
MRI) và/hoặc sinh thiết gan theo hướng dẫn AASLD.

- Nhóm non-HCC (n=25): Nhóm này được dùng làm 
đối chứng để so sánh chỉ số xét nghiệm và chỉ số 
ASAP. Nhóm non-HCC gồm 2 nhóm:

+ Người chứng khỏe (n=13): được chọn từ các cá 
nhân đến khám sức khỏe định kỳ, không có tiền sử 
bệnh gan, không nhiễm HBV/HCV, men gan bình 
thường, siêu âm bụng không phát hiện bất thường.

+ Bệnh nhân gan mạn không HCC (n=12): bao gồm 
bệnh nhân viêm gan mạn hoặc xơ gan, được chẩn 
đoán không có khối u gan trên siêu âm, CT hoặc MRI, 
AFP ≤ 20 ng/mL, không có dấu hiệu gợi ý HCC.

Tiêu chuẩn loại trừ: bệnh nhân có tiền sử ung thư 
khác, hoặc có bệnh lý toàn thân nặng ảnh hưởng 
đến kết quả xét nghiệm.

2.2. Phương pháp nghiên cứu

- Thu thập dữ liệu thông tin lâm sàng: Tuổi, giới, tiền 
sử bệnh gan, các yếu tố nguy cơ HCC.

- Xét nghiệm AFP và PIVKA-II được xét nghiệm trên 
hệ thống Abbott Architect ci16200 của hãng Abbott.

- Chỉ số ASAP được tính theo công thức logistic:

ASAP=−7.58+0.05×Tuổ i−0 .58×Giớ i+0 .42× 
ln(AFP)+1.11×ln(PIVKA-II)

Giới tính: Nam = 1, Nữ = 0.

- Phân tích số liệu: So sánh tỷ lệ bất thường AFP,  
PIVKA-II, ASAP giữa 2 nhóm (chi-square) dựa trên 
giá trị khuyến cáo của hãng Abbott; ROC, AUC, độ 
nhạy, độ đặc hiệu, cut-off Youden index. Phần mềm 

SPSS 26.0, p < 0.05 được xem là có ý nghĩa.

3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU

3.1. Kết quả đặc điểm nhóm nghiên cứu

Bảng 1. Đặc điểm tuổi và giới của nhóm nghiên cứu

Nhóm Số lượng 
(n) Tuổi Nam 

(n, %)
Nữ 

(n, %)

Non-HCC 25 60±12,1 18/25 
(72%)

7/25 
(28%)

HCC 68 63±12,2 61/68 
(8,7%)

7/68 
(10,3%)

Trình bày tuổi và tỷ lệ giới của nhóm HCC và  
non-HCC, giúp so sánh cơ bản về đặc điểm nhóm 
nghiên cứu trước khi phân tích xét nghiệm.

3.2. Kết quả các AFP, PiVKA-II và ASAP ở các nhóm 
nghiên cứu

Bảng 2. Kết quả các AFP, PiVKA-II và ASAP  
ở các nhóm nghiên cứu

Chỉ số Non-HCC HCC p

AFP  
(ng/mL)

2,73 
(2,35 – 4,54)

5,89 
(2,71 – 84,77) 0,03

PIVKA-II 
(mAU/mL)

19,82 
(14,82 – 27,23)

30,80 
(19,03 – 1687,8) 0,04

ASAP -1,38 
(-1,56– -0,17)

-0,01 
(-1,13 – 4,57) 0,02

So sánh giá trị trung vị của các chỉ số giữa hai nhóm, 
cho thấy nhóm HCC có mức AFP, PIVKA-II và chỉ số 
ASAP cao hơn đáng kể [1,2,3].

Bảng 3. Tỷ lệ bất thường AFP, PIVKA-II và ASAP

Chỉ số Non-HCC HCC p

AFP >10 ng/ml 
(n, %) 4 (16%) 25 

(34,25%) 0,05

PIVKA-II > 40  
(n, %) 3 (12%) 32 

(43,83%) 0,01

ASAP > -0,5  
(n, %) 9 (36%) 40 

(54,79% 0,023

Hiển thị số lượng và tỷ lệ bệnh nhân vượt ngưỡng 
cut-off; ASAP phát hiện được nhiều trường hợp bất 
thường hơn AFP hoặc PIVKA-II đơn lẻ [1,2,3].
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3.2. Giá trị chẩn đoán của AFP, PiVKA-II và ASAP ở các ngưỡng cut-off khác nhau

Bảng 4. Giá trị chẩn đoán của AFP ở các ngưỡng cut-off khác nhau

Cut-off AFP (ng/mL) TP FP FN TN Độ nhạy 
(Se, %)

Độ đặc hiệu 
(Sp, %) PPV (%)  NPV 

(%)

> 10 43 4 25 21 63,2 84,0 91,5 45,7

> 20 40 1 28 24 58,8 96,0 97,6 46,2

> 200 15 0 53 25 22,1 100,0 100,0 32,1
Hiệu quả chẩn đoán của AFP thay đổi theo các ngưỡng cut-off khác nhau [2,3].

Bảng 5. Giá trị chẩn đoán của PIVKA-II ở các ngưỡng cut-off khác nhau

Cut-off PIVKA-II 
(mAU/mL) TP FP FN TN Độ nhạy 

(Se, %)
Độ đặc hiệu 

(Sp, %) PPV (%) NPV 
(%)

> 40 32 4 36 21 47,1 84,0 88,9 36,8

> 100 27 2 41 23 39,7 92,0 93,1 35,9

> 200 25 1 43 24 36,8 96,0 96,2 35,8
Hiệu quả chẩn đoán của PIVKA-II tại các mức cut-off khác nhau [2,3].

Bảng 6. Giá trị chẩn đoán của ASAP ở các ngưỡng cut-off khác nhau

Cut-off ASAP TP FP TN FN Độ nhạy 
(Se, %)

Độ đặc hiệu 
(Sp, %) PPV (%) NPV (%)

-0.5 44 7 18 24 64,7 72,0 86,3 42,9

0 40 5 20 28 58,8 80,0 88,9 41,7

0.5 37 3 22 31 54,4 88,0 92,5 41,5

Đúng dương (TP); Sai dương (FP); Đúng âm (TN);  
Sai âm (FN); Độ nhạy (Sensitivity); Độ đặc hiệu 
(Specificity); Giá trị tiên đoán dương (PPV);  
Giá trị tiên đoán âm (NPV)

Hiệu quả chẩn đoán của chỉ số ASAP tại các cut-off 
khác nhau, giúp lựa chọn ngưỡng tối ưu [1].

Bảng 7. So sánh giá trị chẩn đoán (AUC) của AFP, 
PIVKA-II và ASAP, lấy ASAP làm tham chiếu

Chỉ số AUC 95% CI p-value với ASAP

ASAP 0,78 0,66–0,89 –

AFP 0,74 0,62–0,86 0,15

PIVKA-II 0,71 0,59–0,83 0,04

Lấy ASAP làm tham chiếu, so sánh AUC cho thấy 
PIVKA-II có AUC thấp hơn với ý nghĩa thống kê (p 
= 0,04), trong khi AFP không khác biệt ý nghĩa (p = 
0,15), chứng tỏ ASAP có khả năng phân biệt HCC tốt 
hơn PIVKA-II, còn so với AFP vẫn tương đương trong 
mẫu nghiên cứu này.

 

Hinh 1. Biểu đồ ROC so sánh chẩn đoán HCC  
của AFP, PIVKA-II và ASAP [1,4,5]
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4. BÀN LUẬN	

Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy chỉ số ASAP có 
giá trị hơn so với AFP và PIVKA-II đơn lẻ trong việc 
phân biệt bệnh nhân HCC và non-HCC, với AUC 
0.78, độ nhạy 74% và độ đặc hiệu 68% tại cut-off 
−0,5. Kết quả này phù hợp với nhiều nghiên cứu 
quốc tế, nơi ASAP đã được chứng minh giúp phát 
hiện HCC sớm, đặc biệt ở những bệnh nhân có AFP 
bình thường hoặc chỉ tăng nhẹ.

Việc đưa vào yếu tố tuổi và giới bên cạnh AFP và  
PIVKA-II giúp mô hình điều chỉnh các biến số cá 
nhân, từ đó nâng cao khả năng phân biệt HCC với 
các bệnh lý gan khác hoặc người chứng khỏe. Trong 
nghiên cứu, tỷ lệ bất thường của ASAP ở nhóm HCC 
(54,8%) cao hơn AFP (34,25%) và PIVKA-II (43,83%), 
cho thấy khả năng phát hiện HCC sớm hơn hoặc 
phát hiện các trường hợp AFP/PIVKA-II bình thường. 
ASAP có thể được sử dụng như một công cụ sàng lọc 
bổ sung trong các chương trình theo dõi bệnh nhân 
gan mạn, giúp định hướng các xét nghiệm hình ảnh 
hoặc sinh thiết kịp thời.

Nhiều nghiên cứu từ Nhật Bản, Hàn Quốc và Trung 
Quốc đã chứng minh AUC của ASAP thường từ 
0.75–0.85, phù hợp với kết quả nghiên cứu này. Khi 
so sánh với các nghiên cứu GAAD/GALAD tại Việt 
Nam (Bệnh viện Bệnh Nhiệt đới Trung ương, Medic 
TP.HCM), các nghiên cứu này ghi nhận AUC khoảng 
0,80–0,85. Kết quả của chúng tôi (AUC 0,78) tương 
đồng, cho thấy ASAP trên hệ thống Architect có thể 
đạt hiệu năng tương đương, dù cỡ mẫu nhỏ hơn.

Nghiên cứu quốc tế cũng nhấn mạnh ưu điểm của 
ASAP ở bệnh nhân AFP bình thường, đặc biệt trong 
sàng lọc HCC giai đoạn sớm. Điều này cũng phản 
ánh kết quả tỷ lệ bất thường cao của ASAP so với AFP 
đơn lẻ trong nghiên cứu hiện tại.

Tuy nhiên, với 25 bệnh nhân non-HCC, khả năng đại 
diện cho toàn bộ dân số bệnh lý gan còn hạn chế, 
có thể ảnh hưởng đến độ chính xác của AUC và các 

chỉ số khác. Kết quả có thể chưa phản ánh đúng 
đặc điểm dân số HCC tại Việt Nam nói chung. Chưa 
phân tích khả năng chẩn đoán giai đoạn sớm hay 
muộn của HCC, điều này là yếu tố quan trọng trong 
sàng lọc. Ngoài ra, nghiên cứu chưa phân tích giá trị 
chẩn đoán theo giai đoạn hay kích thước khối u, nên 
chưa phản ánh đầy đủ tính ứng dụng thực tiễn. Đây 
sẽ là hướng nghiên cứu tiếp theo với cỡ mẫu lớn hơn, 
đa trung tâm.

5. KẾT LUẬN

Kết quả nghiên cứu cho thấy ASAP là công cụ hữu 
ích trong chẩn đoán HCC, cải thiện khả năng phát 
hiện so với AFP hoặc PIVKA-II đơn lẻ. Mặc dù còn 
hạn chế về cỡ mẫu và phạm vi nghiên cứu, kết quả 
này mở ra hướng ứng dụng thực tiễn trong sàng lọc 
HCC tại Việt Nam, đặc biệt đối với những bệnh nhân 
có AFP bình thường hoặc tăng nhẹ.
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