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ĐẶT VẤN ĐỀ 

 

Mối liên hệ bệnh lý tuyến giáp và xương được ghi nhận đầu tiên bởi tác giả 

Von Reckinghausen năm 1891, một trường hợp bệnh nhân cường giáp tử vong có 

gãy nhiều xương [60]. Sau nhiều thập kỷ các nhà nghiên cứu đã thấy rõ hơn tác 

động của hóc môn giáp trên xương. Ở bệnh nhân cường giáp nhu cầu calcium tăng 

25%, nhưng giảm sự hấp thu calcium ở ruột đến 66% và hơn nữa sự mất calcium 

qua phân và da tăng 50-70%. Nói chung cân bằng calcium âm hơn bình thường -7,9 

mmol/ngày so với -2,1 mmol/ngày, tốc độ hủy xương tăng 170%, tốc độ khoáng 

hóa xương tăng 140% so với bình thường [15].  

Các nghiên cứu về mối liên quan giữa mật độ xương và cường giáp đều nhận 

định cường giáp làm giảm mật độ xương [82, 84, 107]. Nghiên cứu công bố gần đây 

của tác giả Udayakumar đăng trên Singapore Medical Journal năm 2006 đánh giá 

mối liên quan giữa loãng xương và cường giáp trên 50 bệnh nhân, cho thấy tỷ lệ 

bệnh nhân có thay đổi mật độ xương 92% và có ghi nhận sự thay đổi mật độ xương 

sau điều trị cường giáp ổn định [104]. Nghiên cứu của tác giả Cliffor thực hiện tại 

Mỹ trên 21 bệnh nhân gồm 2 nhóm cường giáp (11 ca) và (10 ca) không cường 

giáp, ghi nhận kết quả có sự thay đổi mật độ xương thắt lưng trong nhóm cường 

giáp có điều trị [84]. 

Theo tác giả Numbenrapon (2011) sử dụng CT scan để đánh giá tình trạng 

xương cột sống và cổ xương đùi trên nhóm 15 bệnh nhân cường giáp trẻ em và dậy 

thì trong 1 và 2 năm, ghi nhận sự phục hồi xương sau thời gian điều trị [65]. 

Bên cạnh đó vai trò các chất chỉ dấu chuyển hóa xương trong những thập 

niên gần đây người ta thấy góp phần trong việc đánh giá hoạt động của chu chuyển 

xương. Các chất chỉ dấu chuyển hóa xương như là các protein có nguổn gốc từ tế 

bào tạo xương và hủy xương; các collagen liên quan đến chất nền tạo khung xương. 
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Osteocalcin là một sản phẩm của tế bào tạo xương, phản ảnh hoạt động của 

tế bào này trong quá trình hình thành xương trong chu chuyển xương [35]. 

s-CTx là sản phẩm thoái giáng của collagen típ 1 trong quá trình hủy xương, 

phản ảnh tình trạng hủy xương của chu chuyển xương [87]. 

Trong nghiên cứu tác động của hóc môn giáp trên xương, người ta ghi nhận 

sự gia tăng quá trình hình thành và hủy xương qua trung gian sự gia tăng hoạt động 

của tế bào tạo xương, và quá trinh hủy xương thoái giáng collagen típ 1 chất nền 

của khung xương đồng thời.   

Nghiên cứu của tác giả Tsuyoshi Ohishi thực hiện tại Nhật năm 2007 trên 17 

bệnh nhân cường giáp ghi nhận mối tương quan giữa chất chỉ dấu chuyển hóa 

xương như osteocalcin, s-CTx với hóc môn giáp [102]. 

Theo kết quả tìm hiểu của chúng tôi, hiện nay trong nước có ít nghiên cứu về 

sự thay đổi mật độ xương trên bệnh nhân cường giáp; bên cạnh đó chúng tôi cũng 

chưa tìm thấy nghiên cứu nào về các chất chỉ dấu chuyển hóa xương trên nhóm 

bệnh nhân này.  

Trong thực hành các thầy thuốc thường chỉ chú ý đến việc điều trị bệnh 

cường giáp và các biến chứng như: tim mạch, bệnh lý mắt, tổn thương gan do 

thuốc. Tuy nhiên ít quan tâm đến vấn đề loãng xương do bệnh. 

Câu hỏi đặt ra là có hay không có mối liên hệ cường giáp với tình trạng của 

xương, và sự thay đổi xương như thế nào trong bệnh lý cường giáp? 

Có thể tìm thấy sự thay đổi tình trạng xương này trong giai đoạn cường giáp 

và điều trị qua dấu chứng của các chất chỉ dấu hình thành xương và hủy xương hay 

không? Đứng trước vấn đề trên chúng tôi thực hiện đề tài nghiên cứu này với mục 

tiêu như sau: 

1) Khảo sát tỷ lệ loãng xương trên bệnh nhân cường giáp trước và sau 12 tháng 

điều trị. 
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2) Đánh giá sự thay đổi mật độ xương tại cột sống thắt lưng và xương đùi, sự 

thay đổi của nồng độ osteocalcin, s-CTx trong máu trên bệnh nhân cường giáp trước 

và sau điều trị. 

3) Đánh giá mối liên hệ giữa hóc môn giáp, osteocalcin, s-CTx với mật độ xương, 

trong quá trình điều trị. 
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CHƯƠNG 1 - TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

 

1.1. Loãng xương  

1.1.1. Dịch tễ học loãng xương 

Theo ước tính của Tổ chức Y tế Thế giới năm 2006 có hơn 200 triệu người 

trên thế giới bị loãng xương [80]. Tỷ lệ loãng xương đang tiếp tục gia tăng cùng với 

dân số ngày càng già hóa. Biến chứng nghiêm trọng của bệnh loãng xương là tình 

trạng gãy xương, tỷ lệ tử vong và giảm chất lượng cuộc sống. 

Theo Hiệp hội Loãng xương châu Âu, trong năm 2000 số lượng trường hợp 

gãy xương do loãng xương đã được ước tính khoảng 3,79 triệu ca [28]. Gãy xương 

lần đầu là một yếu tố dự báo rất quan trọng cho những lần gãy xương tiếp theo, 

khoảng 20% bệnh nhân có gãy xương lần đầu được ghi nhận gãy xương lần thứ hai 

trong năm đầu tiên. Các chi phí chăm sóc gia tăng đáng kể và với tình hình hiện 

nay, tình trạng gãy xương ước tính tăng gấp đôi vào năm 2050. 

Gãy cổ xương đùi do loãng xương là một vấn đề y tế được quan tâm ở châu 

Âu và châu Mỹ tuy nhiên cũng là một vấn đề ngày càng được chú ý tại châu Á. 

Theo báo cáo kiểm toán châu Á năm 2009, với sự gia tăng tuổi thọ trên thế giới, số 

lượng tuổi già đang tăng lên ở mọi khu vực địa lý và người ta ước tính rằng tỷ lệ 

gãy xương đùi sẽ tăng từ 1,66 triệu năm 1990 sẽ lên đến 6 triệu người vào năm 

2050 [115]. Tỷ lệ gãy cổ xương đùi cao nhất ở Thụy Điển và Bắc Mỹ, khoảng gấp 

bảy lần ở các nước miền Nam châu Âu. Tỷ lệ này thấp hơn ở các nước châu Á và 

châu Mỹ. Tuy nhiên vì ba phần tư dân số thế giới sống ở châu Á, người ta dự đoán 

rằng các nước châu Á sẽ chiếm nhiều hơn trong các trường hợp gãy cổ xương đùi 

trong những năm tới, ước tính rằng đến năm 2050 hơn 50% của tất cả các gãy 

xương do loãng xương sẽ xảy ra ở châu Á [115].  

Ở Hàn Quốc, Lim và cộng sự đã phân tích tỷ lệ và chi phí của gãy cổ xương 

đùi từ năm 2001 tới năm 2004, sử dụng dữ liệu hồi cứu từ Cơ quan bảo hiểm y tế 
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Hàn Quốc. Ở nhóm bệnh nhân trên 50 tuổi, số lượng gãy cổ xương đùi ở phụ nữ 

tăng từ 250,9/100.000 người trong năm 2001 tới 262,8/100.000 năm 2004. Tuy 

nhiên, gãy cổ xương đùi ở nam giới giảm từ 162,8/100.000 trong năm 2001 tới 

137,5/100.000 năm 2004. Các chi phí trực tiếp y tế chăm sóc của gãy cổ xương đùi 

tăng từ 62.707.697 đô la Mỹ năm 2001 lên 65.200.035 đô la Mỹ vào năm 2004 và 

các chi phí cho gãy cổ xương đùi ở quốc gia tăng 4,5% so với 4 năm (từ con số 

0,200% trong 2001 tới 0,209% vào năm 2004). Qua phân tích các dữ liệu thu được 

từ năm 2001-2004, tỷ lệ gãy cổ xương đùi ở phụ nữ và chi phí đã tăng lên tại Hàn 

Quốc. Sự khác biệt tỷ lệ gãy xương trong giới tính nhấn mạnh sự cần thiết phải can 

thiệp tích cực trong bệnh loãng xương ở phụ nữ cao tuổi [51]. 

1.1.2. Nguyên nhân và cơ chế loãng xương 

1.1.2.1.  Nguyên nhân gây loãng xương 

Nguyên nhân gây loãng xương nguyên phát 

Loãng xương nguyên phát thường liên quan đến tình trạng thoái hóa xương 

của tuổi già, tuy nhiên một số trường hợp hiếm gặp có thể xuất hiện ở trẻ em.  

Loãng xương nguyên phát ở người lớn thường tiến triển nặng ảnh hưởng đến 

xương và hô hấp. 

Nguyên nhân gây loãng xương thứ phát 

Có nhiều nguyên nhân thứ phát gây gãy xương như: sự thay đổi lối sống, 

chán ăn tâm thần, ăn nhiều đạm quá mức, hút thuốc lá, lạm dụng rượu bia. 

Nguyên nhân do nội tiết như: cường giáp, cường cận giáp, hội chứng 

cushing, đái tháo đường típ 1, suy sinh dục. 

Các bệnh lý hệ thống như: bệnh Gaucher, viêm khớp dạng thấp, viêm cột 

sống dính khớp, vẩy nến.  

Các bệnh lý khác như: hen suyễn, bệnh phổi tắc nghẽn mạn tính, suy thận, xơ 

gan nguyên phát, bệnh đường ruột liên quan đến hấp thu gluten (celiac sprue), ghép 

tạng.  
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Sử dụng thuốc: glucocorticoid, thuốc lợi tiểu, an thần, methotrexate, 

cyclosporin A, hóc môn tuyến giáp, các chất điều trị ung thư. 

1.1.2.2. Một số cơ chế gây loãng xương thứ phát liên quan đến nội tiết  

Ở người bình thường 10% diện tích xương trong cơ thể luôn được thay đổi, 

quá trình hình thành xương mới và hủy xương xảy ra liên tục. Mật độ xương gia 

tăng nhanh trong 30 năm đầu của cuộc sống và đạt mật độ xương đỉnh khoảng 30 

tuổi. Khối lượng xương trung bình ở phụ nữ trưởng thành thấp hơn nam giới 

khoảng 30%, giảm dần theo tuổi và gia tăng tốc độ hủy xương, sau tuổi 50 thường 

khối lượng xương bị mất dần và dẫn đến loãng xương. Quá trình biến đổi xương 

luôn xảy ra song hành và liên tục trong tình trạng thăng bằng. 

Sự tạo xương và sự tiêu xương 

Sự tạo xương tức là sự áp đặt khung xương mới có dạng protein lên khung đã 

hình thành rồi lắng đọng các muối calci, phospho lên trên khung xương đó. Quá 

trình này phụ thuộc vào hoạt động của các tạo cốt bào, tạo cốt bào sinh ra các 

enzyme đặt biệt là phosphatase kiềm, nồng độ của enzyme này trong huyết tương 

cho phép đánh giá hoạt động của sự tạo xương có hiệu quả. Hoạt động của tạo cốt 

bào được kích thích tại chỗ khi có những lực cơ học tác động trên xương mô ở đó. 

Sự tạo xương bình thường chỉ có thể tiến hành được nếu như các chất cần thiết cho 

sự quá trình tạo xương và sự calci hóa của khung xương có sẵn và hoạt động này 

diễn ra khi các tuyến nội tiết liên quan hoạt động bình thường [5].  

Các dịch hữu cơ bao quanh xương có nồng độ ion calci, phospho thấp hơn 

mức bão hòa, do đó một phần các ion này cố định vào xương và được hòa tan. Các 

protein tạo nên khung xương cũng bị tiêu đi do tác động của các enzyme dung giải 

protein do các hủy cốt bào tiết ra. 
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Các hóc môn tác động lên chu chuyển xương 

PTH ( Prarathyroid hormone) 

Hóc môn do tuyến cận giáp tiết ra, có vai trò kiểm soát nồng độ calci và 

phospho máu qua các thụ thể ở trên xương, ruột và thận. 

PTH tác động trên xương qua trung gian tế bào tạo xương và hủy xương, mối 

liên quan hoạt động 2 loại tế bào này qua một protein có tên là RANK- OPG có vai 

trò kiểm soát tác động của PTH. PTH tác động trên xương làm tăng hủy xương, 

ngược lại tăng hoạt động tạo xương trong trường hợp giảm PTH. 

Tác động trên thận: gây giảm bài tiết calci, tăng bài tiết phospho. 

Tác động trên ruột: qua cơ chế tăng sản xuất 1,25 D, tăng hấp thu Calci ở 

ruột. 

Calcitonin 

Do tế bào C cận nang tiết ra, có vai trò ức chế hoạt động của tế bào hủy 

xương và chu trình hủy xương. 

Tác động trên xương: Ức chế hủy xương 

Tác động trên thận: tăng bài tiết calci, tăng bài tiết phospho 

Tác động trên ruột: giảm hấp thu calci và phospho 

Vitamin D 

Tác động của vitamin D tăng hấp thu calci trong ruột và vận chuyển calci 

trong máu, ngoài ra người ta còn ghi nhận vitamin D tác động chuyển hóa xương 

qua hệ thống RANK. 

Tác động trên xương: Cung cấp calci cho xương, đẩy mạnh quá trình khoáng 

hóa trên xương, tác động trên sự liên kết các cốt bào thành tế bào hủy xương, kiểm 

soát sự kích hoạt của các protein xương. 

Tác động trên thận: Đẩy mạnh hấp thu phosphate trong thận và duy trì mức 

calci máu bình thường. 
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Hóc môn tăng trưởng và IGF1 

Hóc môn tăng trưởng kiểm soát sự tăng trưởng của xương về chiều dài và bề 

dày của xương qua kích thích sự tổng hợp collagen típ I, quá trình hoạt động sản 

xuất phosphatase kiềm, osteocalcin.  

IGF1 cũng có vai trò trong tái hấp thu phosphate tại ống thận, hấp thu tại ruột 

và vận chuyển phosphate vô cơ qua màng tế bào.  

Hóc môn giáp 

Trong suy giáp chậm phát triển thì chuyển hóa xương bị giảm toàn thể.Trong 

cường giáp chuyển hóa của xương bị kích thích do đó cần có chất cần thiết tạo 

xương nhiều hơn, sự thiếu hụt protein có thể gây loãng xương. 

Hóc môn sinh dục 

Kích thích sự gắn liền của các sụn liên hợp, kích thích sự tạo thành khung 

xương, giữ calci và phospho trong xương, hóc môn sinh dục nữ kích thích hoạt 

động của tạo cốt bào và sinh xương [11].  

Hóc môn thượng thận 

Hóc môn thượng thận ức chế sự tạo xương qua kích thích giáng hóa protein 

Loãng xương do Glucocorticoid 

Glucocorticoid ảnh hưởng trên xương theo nhiều cách khác nhau. Đầu tiên, 

glucocorticoid bị nghi ngờ gây nên tình trạng gia tăng hủy xương, nhưng hiện nay 

người ta cho rằng ảnh hưởng quan trọng nhất của glucocorticoid trên xương là giảm 

sự hình thành xương. Có sự hiện diện nhiều thụ thể của glucocorticoid trên những tế 

bào xương. Glucocorticoid ảnh hưởng sự biệt hóa và hoạt động tế bào tiền thân của 

tế bào tạo xương, sự chuyển mã của nhiều gen chịu trách nhiệm với sự tổng hợp của 

chất nền như collagen típ 1, osteocalcin, fibronectin, phosphatase kiềm, vv... và hoạt 

động của các yếu tố tại chỗ như cytokine (interleukins 1 và 6), IGF-I, IGF-II và một 

số IGF gắn kết với proteins (IGFBP-3, 4, 5). Gần đây nhiều bằng chứng cho thấy 

rằng bên cạnh sự giảm tăng sinh tế bào tiền thân tế bào tạo xương có sự gia tăng tự 
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hủy  theo chương trình của tế bào tạo xương và hủy xương trưởng thành [111]. 

Glucocorticoid cũng tác động làm tăng sinh tế bào hủy xương osteoclastogenesis 

qua tín hiệu tế bào tạo xương trên thụ thể hoạt động của trục RANK-L — OPG.  

Glucocorticoid thúc đẩy RANK-L, gắn kết và kích hoạt RANK trên bề mặt 

của tiền tế bào hủy xương và cũng ức chế sản sinh OPG, hậu quả là sự gia tăng tình 

trạng hủy xương [18]. Điều này có thể giải thích đáp ứng của thuốc chống hủy 

xương trong điều trị loãng xương do glucocorticoid.  

Glucocorticoid ức chế sự hấp thu calci trong ruột và tăng thải calci qua thận. 

Một trong những ý kiến cho rằng tình trạng thiếu hụt vitamin D có thể góp phần vào 

sự giảm hấp thu calci và tăng bài tiết PTH.  

Loãng xương do đái tháo đường típ 1 

Nghiên cứu trên mô hình động vật cho thấy insulin kích thích tái tạo tế bào 

xương và collagen của xương. Trên mô hình chuột đái tháo đường đã ghi nhận giảm 

marker hình thành xương [100]. Tương tự như vậy, các nghiên cứu lâm sàng cho 

thấy osteocalcin huyết thanh giảm ở một số bệnh nhân đái tháo đường típ 1, giảm 

quá trình hình thành xương.   

Đánh giá mật độ xương bằng DXA cho thấy tình trạng giảm mật độ xương ở 

cột sống và cổ xương đùi trong nhóm nữ và nam đái tháo đường típ 1 nhưng không 

ghi nhận sự tương quan giữa mức độ đường huyết và loãng xương [100]. Nghiên 

cứu của Muñoz-Torres cùng cộng sự trên nhóm bệnh nhân bị đái tháo đường típ 1 

có biến chứng như bệnh võng mạc, thần kinh, biến chứng thận ghi nhận tình trạng 

giảm mật độ xương. Điều người ta chưa rõ là tác động của tuổi khởi phát sớm bệnh 

đái tháo đường lên mật độ xương đỉnh. Munoz- Torres và cộng sự ghi nhận có mối 

tương quan yếu giữa mật độ xương và thời gian bị đái tháo đường [59]. 

Loãng xương do cường giáp 

Hóc môn giáp kích thích trực tiếp hủy xương trên xương cấy [58]. Tác động 

này qua trung gian thụ thể hóc môn triiodothyronine (T3) được tìm thấy trong chuột 



10 

 

 

và các tế bào hủy xương nhân dòng và tế bào hủy xương có nguồn gốc từ một 

osteoclastoma [6], [83]. Do đó hóc môn tuyến giáp có thể tác động đến chuyển hóa 

calci xương qua tác động trực tiếp trên hủy cốt bào hoặc tác động trên tế bào tạo 

xương, tế bào này có vai trò trung gian kích thích tế bào hủy xương [17]. Nghiên 

cứu thực nghiệm ở chuột thiếu thụ thể α hoặc β tuyến giáp cho thấy rằng sự mất 

xương xảy ra qua trung gian thụ thể tuyến giáp [12].  

TSH cũng có thể có ảnh hưởng trực tiếp đến sự hình thành xương và sự hủy 

xương, trung gian qua các thụ thể TSH trên tiền tế bào tạo xương, tế bào hủy xương 

và tế bào tiền thân [27]. Tuy nhiên, trong các thực nghiệm trên chuột thiếu thụ thể 

TSH, sự mất xương xuất hiện độc lập với nồng độ TSH [12]. 

Nồng độ interleukin-6 (IL-6) gia tăng trên bệnh nhân cường giáp cũng có thể 

đóng một vai trò trong sự mất xương. IL-6 kích thích sản xuất tế bào hủy xương và 

có thể là do tác động của hóc môn cận giáp PTH trên xương [48].  

Hủy xương làm gia tăng giải phóng calci vào máu, tăng ảnh hưởng đến sự 

chuyển hóa các chất khoáng dẫn đến cân bằng calci âm tính ở những bệnh nhân 

cường giáp, hiện tượng tăng calci máu xảy ra khoảng 8% trường hợp [57]. Tăng 

nồng độ calci huyết thanh bị ion hóa phổ biến hơn tăng calci máu. Tình trạng tăng 

calci máu ngăn chặn sự tiết PTH, dẫn đến tăng calci niệu và hậu quả cân bằng calci 

âm tính. 

Trong nhiễm độc giáp có sự gia tăng đáp ứng của xương với 

Catecholamines, góp phần làm tăng calci máu và tăng calci niệu. Điều này có thể 

thay đổi một phần do tác động của thuốc ức chế beta liều cao [31].  

1.1.3. Định nghĩa loãng xương và các biện pháp đánh giá loãng xương 

1.1.3.1. Định nghĩa loãng xương 

Theo định nghĩa của Tổ chức Y tế (WHO) năm 1991 “ Loãng xương là một 

bệnh lý của xương được đặc trưng bởi sự giảm khối lượng xương kèm theo sự thay 
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đổi vi cấu trúc xương dẫn đến tăng tính dễ gãy của xương, tăng nguy cơ gãy xương” 

[43]. 

Viện sức khỏe quốc gia Hoa kỳ, đồng thuận năm 2000 sửa đổi định nghĩa 

loãng xương như sau: " Loãng xương là một rối loạn đặc trưng bởi sức mạnh của 

xương bị suy giảm dẫn đến dễ tăng nguy cơ gãy xương. Sức mạnh của xương phản 

ánh sự phối hợp của 2 đặc điểm chính: mật độ xương và chất lượng xương " [64].  

Trong điều kiện không đủ phương tiện đo xương chất lượng, chẩn đoán 

loãng xương có khuynh hướng dựa trên mật độ xương thấp. 

Biện pháp đánh giá loãng xương 

Cho đến ngày nay có nhiều biện pháp trong chẩn đoán loãng xương như: 

chụp Xquang quy ước do Wilhelm Conrad Roengen thực hiện vào năm 1895, đây là 

phương pháp được sử dụng sớm nhất, phát hiện loãng xương trên phím Xquang với 

các dấu hiện như sự tăng thấu quang của xương, hình ảnh biến dạng của xương. Bên 

cạnh đó để tăng độ chính xác của việc đánh giá loãng xương một số tác giả như đưa 

ra một số chỉ số như: chỉ số Barnerr và Nordin, chỉ số Singh. 

Chẩn đoán loãng xương bằng sinh thiết: sinh thiết chẩn đoán loãng xương 

được thực hiện từ những năm thập niên 80 và được ứng dụng rộng rãi trên thế giới, 

tuy nhiên phương pháp này bị hạn chế do kỹ thuật xâm lấn và có nhiều biến chứng, 

ngày nay ít được ứng dụng trên lâm sàng. 

 Đánh giá Mật độ xương (Body Mineral Density) 

Mật độ xương phản ánh lực của xương và sức bền của xương, nhiều nghiên 

cứu đã công nhận mối liên quan chặt chẽ của mật độ xương và gãy xương. Khi mật 

độ xương giảm một độ lệch chuẩn tương ứng sự gia tăng nguy cơ gãy xương đến 

1,5-2 lần, vì vậy mật độ xương được sử dụng để đánh giá tình trạng loãng xương. 

Phương pháp DXA được xem là phương pháp chuẩn để chẩn đoán loãng 

xương và được xem như tiêu chuẩn vàng trong chẩn đoán loãng xương [89]. 

Đánh giá mật độ xương bằng DXA 
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Phương pháp DXA sử dụng hai chùm tia X hướng vào vị trí cần đo của cơ 

thể và đo năng lượng của chùm tia đó khi nó ra khỏi cơ thể. Lượng mỗi chùm tia bị 

cản bởi xương và các mô mềm được so sánh với nhau. 

DXA cung cấp ước tính "Areal BMD" – tức là mật độ chất khoáng trên mỗi 

diện tích (tính bằng cm vuông). Cụ thể hơn, máy DXA ước tính khối lượng chất 

khoáng (Bone Mineral Content - BMC), tính diện tích mà khối chất khoáng đo được 

đo, và lấy BMC chia cho diện tích. Vì thế đơn vị đo lường MĐX đo bằng máy DXA 

là g/cm
2
. DXA hiện nay được xem là phương pháp chuẩn để đo lường mật độ 

xương do nhiều ưu điểm hơn so với các phương pháp khác như độ chính xác cao, 

sai số đo lường thấp, thời gian đo lường ngắn, độ bức xạ thấp,… Tuy nhiên, phương 

pháp này cũng có một số hạn chế nhất định như không đo được mật độ xương trên 

một thể tích hay không có giá trị trên bệnh nhân mắc chứng chồi xương. 

Các yếu tố nhiễu trong đo lường MĐX bằng phương pháp DXA: 

- Vị trí đo mật độ xương: Việc bố trí bệnh nhân trong đo lường mật độ 

xương có vai trò quyết định đến giá trị mật độ xương thu được. Đối với xương cột 

sống thắt lưng, nếu cột sống đặt lệch so với đường cắt dọc thì kết quả đo lường 

không còn phản ánh đúng tình trạng mật độ xương. Đặc biệt, đối với bệnh nhân 

cong vẹo cột sống, kết quả đo lường mật độ xương tại cột sống thắt lưng không có 

giá trị. 

- Sự chênh lệch về giải phẫu học: Một số trường hợp có thể có 6 đốt sống 

thắt lưng hoặc sự di động của xương sườn 12 dẫn đến sai lệch trong đánh số đốt 

sống bằng phần mềm, và do đó, kết quả đo lường mật độ xương bị sai lệch.  

- Tình trạng của xương: Một số tình trạng thường gặp của xương cũng ảnh 

hưởng đến kết quả đo lường mật độ xương như gãy xương, xơ cứng xương, vôi 

hóa động mạch chủ, hoặc bệnh viêm xương khớp có thể làm tăng kết quả mật độ 

xương ở cổ xương đùi, …  
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- Yếu tố cản trở: Các vật cản có trên người bệnh nhân như trang sức, thức 

ăn trong dạ dày, các khối phân cứng trong đại tràng, hoặc các hóa chất, thuốc có 

tác dụng cản quang cũng làm sai lệch giá trị khi đo lường mật độ xương. 

Tiêu chí chẩn đoán loãng xương theo phương pháp đo DXA. 

Do các yếu tố về sự thay đổi mật độ xương theo tuổi, sự khác biệt về mật độ 

xương của cá nhân trong một quần thể dao động theo luật phân phối chuẩn, và độ 

lệch chuẩn không khác biệt đáng kể giữa các độ tuổi và các thiết bị đo loãng xương 

khác nhau, người ta chuẩn hóa mật độ xương: 

Chỉ số T-score: so sánh mật độ xương hiện tại với mật độ xương tối đa của 

quần thể ở tuổi 20-30. Được tính theo công thức sau:   [20]; [62], [92]. 

T-score = (MĐXi – MĐXm)/SD  

 T-score: Độ lệch chuẩn được tính trong một quần thể 

 MĐXi: Mật độ xương của đối tượng được đo  

 MĐXm: Mật độ xương trung bình của quần thể trong độ tuổi 20-30 (peak 

bone mineral density) 

 SD: độ lệch chuẩn của MĐX trung bình của quần thể trong độ 20-30 tuổi  

Tổ chức Y tế Thế giới đưa ra tiêu chuẩn chẩn đoán loãng xương dựa theo 

mật độ xương của xương đùi. Mật độ xương thắt lưng chỉ có giá trị tham khảo [61], 

[114]. 

Chẩn đoán Tiêu chuẩn 

Bình thường T-score  ≥  -1 

Thiếu xương - 2,5 < T-score < -1 

Loãng xương T-score  ≤ 2,5 

Loãng xương nặng T-score  ≤ 2,5 + Tiền sử gãy xương gần đây 

Chỉ số Z-score giúp so sánh MĐX hiện tại với MĐX của những người cùng 

tuổi trong cùng một quần thể [62]. Chỉ số Z-score là -2 hay thấp hơn cho thấy đối 
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tượng có MĐX thấp hơn 2SD so với những người cùng độ tuổi. Chỉ số Z-score còn 

có giá trị trong việc đánh giá tình trạng tăng trưởng của trẻ em. 

Cách tính chỉ số Z-score như sau: 

Z-score = (MĐXi – MĐXm)/SD 

 MĐXi: MĐX của đối tượng được đo 

 MĐXm: MĐX trung bình của quần thể có cùng một độ tuổi với đối tượng 

 SD: Độ lệch chuẩn của MĐX trung bình của quần thể có cùng tuổi với đối 

tượng. 

1.1.4. Chu chuyển xương và các chất chỉ dấu trong chu chuyển xương 

1.1.4.1. Cấu trúc xương và chu chuyển xương bình thường 

Cấu trúc xương 

  Xương chứa 99% calci, 85% phosphate và 50% magnesium của toàn bộ cơ 

thể được dự trữ trong xương.  Xương cũng được xem như là nơi chứa 50% là chất 

hữu cơ, 25% chất gian bào và 25% thành phần nước.  

Trong thành phần chất gian bào có hơn 90% là collagen típ 1 và 10% các 

protein khác như glycoprotein, osteocalcin osteonectin, bone sialoprotein 

osteopontin, osteonectin fibronectin. Các protein này được tổng hợp và bài tiết bởi 

các tế bào tạo xương và có các chức năng khác nhau như kết tinh hình thành các 

tinh thể, gắn kết calci và gắn kết các tế bào xương.  

Collagen có tác động trực tiếp trên chức năng của tế bào xương bao gồm sự 

tân sinh và biệt hóa của tế bào và sự tự hủy theo chương trình.  Dù cho collagen ít 

ảnh hưởng trên tính chất cứng chắc của xương so với các muối khoáng, nhưng nó 

vẫn có vai trò trong tính chất dễ gãy của xương.  

Chu chuyển xương. 

Ở người bình thường 10% diện tích xương trong cơ thể luôn được thay đổi, 

qua quá trình hình thành xương mới và hủy xương diễn ra liên tục.  
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Mật độ xương gia tăng nhanh trong 30 năm đầu của cuộc sống và đạt đỉnh ở 

khoảng 30 tuổi. Khối xương trung bình ở phụ nữ trưởng thành thấp hơn nam giới 

khoảng 30% [84], mật độ xương giảm dần theo tuổi. Thông thường sau 50 tuổi, 

khối lượng xương bị mất dần và dẫn đến loãng xương. Quá trình biến đổi xương 

luôn xảy ra song hành và liên tục trong tình trạng cân bằng. Chu chuyển xương kéo 

dài từ 3- 6 tháng với 2 quá trình hủy xương và hình thành xương xảy ra đồng thời. 

Quá trình tiêu xương và huy động muối khoáng: Các dịch hữu cơ bao 

quanh xương có nồng độ ion calci và phospho thấp hơn mức bão hòa, do đó một 

phần các ion này trong xương hòa tan vào trong dịch hữu cơ đó. Các protein tạo nên 

chất gian bào của xương cũng bị tiêu đi do tác động của các enzyme ly giải protein 

do các hủy cốt bào tiết ra. 

Quá trình tạo xương và lắng đọng muối khoáng: Tạo xương là sự bồi đắp 

các chất gian bào mới, các protein và lắng đọng các muối calci, phospho. Quá trình 

này phụ thuộc vào hoạt động của các tạo cốt bào, và được đánh giá qua trung gian 

các enzyme do tạo cốt bào phóng thích ra, đặc biệt là nồng độ phosphatase kiềm.  

Hoạt động của tạo cốt bào được kích thích tại chỗ khi có những lực cơ học 

tác động trên mô xương. Quá trình tạo xương chỉ có thể được diễn ra khi có mặt các 

chất cần thiết cho sự tạo xương, quá trình calci hóa xảy ra khi vài tuyến nội tiết liên 

quan hoạt động bình thường. 

Sự thay đổi xương trong suốt cuộc đời qua 3 giai đoạn: tăng trưởng, trưởng 

thành và thoái triển. Khoảng 90% khối lượng xương được hình thành trong quá 

trình trưởng thành và kéo dài đến khi các đầu xương cốt hóa, sau đó sự ổn định này 

kéo dài khoảng 15 năm khi khi xương đạt mật độ đỉnh ở tuổi 30. Tình trạng mất 

xương bắt đầu ở tuổi 35- 40 tùy thuộc theo giới, tuy nhiên phụ nữ sau tuổi mãn kinh 

có tình trạng mất xương nhanh hơn. 
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Hình 1.1. Chu chuyển xương 

Nguồn: Nucleus Medical Art (www.nucleusinc.com) (Aug, 2016) 

1.1.4.2. Vai trò các chất chỉ dấu (marker) trong loãng xương 

Các chất chỉ dấu chuyển hóa xương có vai trò phát hiện sự mất cân đối trong 

quá trình hình thành và huỷ xương. Các chất chỉ dấu chuyển hóa xương thường bao 

gồm các enzyme hoặc không phải enzyme của xương. Các chất này được phân loại 

theo quá trình chuyển hóa của xương như:  

Các chất chỉ dấu trong hủy xương bao gồm: các sản phẩm thoái giáng của 

collagen tạo xương như Hydroxyproline, Telopeptide, …  

Các chất sinh hóa trong quá trình hủy xương không phải là collagen như 

Bone Sialoprotein (BSP) hay những enzyme chuyên biệt của hủy cốt bào như 

Tartrate resistant acid phosphatase, Cathepsin K. 

Các chất chỉ dấu trong hình thành xương 

Các chất chỉ dấu trong sự hình thành xương là những sản phẩm trong quá 

trình sinh tổng hợp các collagen như: Proteopeptide của collagen típ 1 hay là những 

protein liên quan đến tạo cốt bào như osteocalcin, phosphatase kiềm. 

http://www.nucleusinc.com/
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Về mặt lâm sàng, các chất chỉ dấu cho quá trình hình thành xương và quá 

trình hủy xương được phân biệt với nhau. Tuy nhiên sự phân biệt này có nhiều khó 

khăn vì một số yếu tố có cả trong quá trình hình thành và hủy xương. Ví dụ như: 

Hydroxyproline, osteocalcin. Hơn nữa các chất chỉ dấu chuyển hóa của xương cũng 

hiện diện trong một số mô ngoài xương và những tiến trình không phải của xương 

do vậy nó ảnh hưởng đến kết quả đo được trong máu cũng như trong nước tiểu.  

Những thay đổi của chất chỉ dấu chuyển hóa của xương không đặc trưng 

chuyên biệt cho bệnh lý nhưng nó phản ảnh những thay đổi trong quá trình chuyển 

hóa của toàn bộ xương kèm với những nguyên nhân tiềm tàng. Kết quả của chúng 

nên được giải thích dựa vào những trường hợp cụ thể lâm sàng và các yếu tố liên 

quan. Chất chỉ dấu hình thành xương được tạo ra trong quá trình hoạt động của tạo 

cốt bào và giai đoạn phát triển khác nhau của tạo cốt bào. Nó được xem như phản 

ảnh chức năng của tạo cốt bào và sự hình thành xương. Các chất chỉ dấu này được 

đánh giá nồng độ trong máu và trong nước tiểu.  

Phosphatase kiềm 

Chức năng chính của phosphatase kiềm chưa được biết rõ nhưng nó có vai 

trò quan trọng trong sự hình thành cốt bào và khoáng hóa xương. Phosphatase kiềm 

trong máu bao gồm nhiều đồng phân và có nguồn gốc từ các mô khác nhau như: 

gan, xương, ruột, lách, thận và nhau thai. Đặc biệt một số khối u có thể tiết ra các 

đại phân tử đồng dạng với phosphatase kiềm.  

Ở người lớn với chức năng gan bình thường khoảng 50% phosphatase kiềm 

trong máu bắt nguồn từ gan và khoảng 50% bắt nguồn từ xương, ở trẻ em và tuổi 

dậy thì gần đến 90% phosphatase kiềm bắt nguồn từ xương. 

Trên người khỏe mạnh có mối tương quan giữa phosphatase kiềm từ xương 

với phosphatase kiềm toàn phần trong máu. Phosphatase kiềm trong máu được sử 

dụng rộng rãi như chất chỉ dấu chuyển hóa xương do tính chất đơn giản và rẻ tiền. 

Ở người bình thường không bị bệnh lý gan, chỉ số phosphatase kiềm cho thông tin 
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chính xác về sự hình thành và hoạt động của tế bào tạo xương (Osteoblast). Tuy 

nhiên chỉ số phosphatase kiềm của xương có giá trị hơn phosphatase kiềm toàn 

phần trong máu và chính nó phản ảnh hoạt động của tế bào tạo xương. 

Procollagen típ 1 propeptides  

Procollagen típ 1 propeptide bắt nguồn từ collagen típ 1, chiếm phần lớn các 

collagen trong xương. Tuy nhiên nó cũng hiện diện trong một số mô như da, lớp 

sừng, mạch máu, sụn sợi và cân cơ. Trong xương, collagen được tổng hợp bởi các 

tạo cốt bào dưới các dạng tiền chất, những phân tử tiền chất này đặc trưng bởi đoạn 

peptide. Tiền peptide với nhánh tận N – Amino (N) terminal propeptide (PINP) và 

tiền peptid với nhánh tận carbon – carboxy (C) terminal propeptide (PICP). 

Sau khi được tiết vào trong khoang ngoại bào, thì các tiền peptide dạng hình 

cầu 3 nhánh được tách ra bởi các enzyme và được giải phóng vào trong máu. PICP 

có trọng lượng phân tử 115 KDa, được hình thành bởi cầu nối disulphide được 

thanh lọc bởi tế bào nội mạc của gan do đó có thời gian bán hủy trong máu ngắn 6-8 

phút. 

PINP có trọng lượng phân tử 70 KDa, có nhiều proline và hydroproline và 

cũng được thải qua tế bào của gan. Cả PINP và PICP được sinh ra từ những 

collagen mới hình thành, do đó được xem như đánh giá sự hình thành các collagen 

típ 1. Các nghiên cứu đã cho thấy mối liên quan chặt giữa PICP và sự hình thành 

xương [113]. 

Các chất chỉ dấu trong hủy xương 

Ngoại trừ Tartrate resistant acid phosphatase, phần lớn các chất chỉ dấu hủy 

xương là sản phẩm thoái giáng của collagen. Gần đây các protein không phải 

collagen như các men tiết từ tế bào hủy xương như: Cathepkin K và L được xem 

như là chất chỉ dấu của quá trình hủy xương. 
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Hydroxyproline (OHP) 

OHP được hình thành trong tế bào từ hydro hóa sự sao chép của proline và 

tạo nên 12-14% toàn bộ thành phần aminoacide của collagen trưởng thành. 90% của 

OHP được giải phóng trong quá trình thoái giáng collagen, sau đó chuyển hóa trong 

gan và bài tiết qua nước tiểu. OHP được phát hiện ở dạng tự do hay dạng gắn kết 

với peptide bởi các phương pháp đo sắc ký hay hóa sắc ký lỏng. OHP trong nước 

tiểu phản ảnh mức độ hủy xương. Tuy nhiên nên chú ý rằng một số lượng lớn OHP 

bắt nguồn từ sự thoái hóa các collagen mới tổng hợp. Thêm vào đó hydroproline có 

thể được tìm thấy trong mô khác như da và cũng được phóng thích từ chuyển hóa 

của elastin. Vì vậy hydroxyproline trong nước tiểu được xem như chỉ số không đặc 

hiệu của sự chuyển hóa collagen. 

Hydroxylysine – glycosides 

Hydroxylysine glycosides gia tăng trong giai đoạn tổng hợp collagen và ở 

dưới 2 dạng: Glycosyl galactosyl – hydroxylysine (GGHL) và Galactosyl – 

hydroxylysine (GHL). Cả 2 thành phần này được phóng thích vào máu trong quá 

trình thoái giáng collagen và được đo trong nước tiểu bởi phương pháp sắc ký 

lỏng, GGHL hiện diện trong da và C1q, GHL đại diện Collagen từ xương do đó tỷ 

lệ GHHL/GHL cho phép ghi nhận sự tồn tại của mô chuyên biệt. 

PYD, và DPD.  

Các hợp chất pyridinium, PYD và DPD, được hình thành trong quá trình 

trưởng thành của collagen sợi, và được phóng thích ra do sự thoái hóa của collagen 

trưởng thành  

Hydroxypyridium không bị ảnh hưởng bởi sự thoái giáng của các collagen 

mới tổng hợp và nồng độ của nó phản ảnh nghiêm ngặt sự thoái giáng lúc trưởng 

thành. Hai thành phần hydroxypyridin của collagen có tính chuyên biệt cao với mô 

xương. 
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 Trong khi PYD được tìm thấy trong sụn xương, dây chằng và mạch máu thì 

DPD hầu như được tìm thấy đặc biệt trong xương và mầm răng. Bởi vì xương có 

tốc độ thay đổi nhanh chóng hơn các mô khác cho nên số lượng của PYD và DPD 

trong máu và nước tiểu là dạng dẫn xuất chính từ xương. Vì vậy, PYD được xem là 

chất chỉ điểm tốt đánh giá sự hủy xương [87]. 

NTP và CTP  

Collagen liên kết chéo telopeptid bắt nguồn từ vùng đặc biệt của phân tử 

collagen típ 1, được đặt tên là NTP và CTP. Phương pháp miễn dịch phóng xạ được 

sử dụng đầu tiên để đánh giá loại collagen telopeptide có nhánh tận carboxyl. Các 

kháng thể riêng biệt phản ảnh các chất gian bào chứa đựng chất collagen peptide 

khác với xương. ICTP phản ảnh tình trạng hủy xương do đa u tủy, các tổn thương di 

căn xương, những tiến trình thoái hóa liên quan đến phá vỡ các collagen típ 1 của 

xương và không thuộc xương. 

  

 

Hình 1.2. Các chất chỉ dấu hình thành xương và hủy xương 

Nguồn: Arq Bras Endocrinol Metab vol.50 no.4 São Paulo Aug. 2006 
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Vai trò của CTx và Osteocalcin  

CTx  (C-telopeptide típ 1 collagen) 

Như đã nói ở trên collagen típ I là thành phần chiếm nhiều nhất trong xương, 

mặc dù cũng có một số ít collagen típ III và IV. Collagen típ I gồm ba phần: phần 

trung tâm là một bó xoắn ốc của 3 sợi axít amin, trong đó có hai sợi giống nhau (α1) 

và một sợi thứ ba khác cấu tạo hóa học; hai phần còn lại ở hai bên là bó sợi peptide 

thẳng không xoắn ốc có một đầu tận cùng bằng một nhóm amin tự do (-NH2) và 

đầu kia là một nhóm carboxyl tự do (-COOH). Mỗi peptide khác với protein ở chỗ 

độ dài tối đa chỉ khoảng 50 phân tử axít amin, trong đó mỗi nhóm hữu cơ amin có 

nguyên tử gốc là nitơ phản ứng với axít cacboxylic (R-C(=O)-OH) của axít amin kế 

tiếp để tạo thành chuỗi.  

Quá trình collagen đan chéo (Collagen cross-linking) là một quá trình quan 

trọng nhất để hình thành những đặc tính sinh học và cơ học của xương. Chất nền 

collagen hình thành chính là nhờ sự đan chéo liên phân tử giữa những vùng không 

xoắn ốc với vùng xoắn ốc của các collagen liền kề. Sự ổn định của những sợi 

collagen mới hình thành khởi đầu là nhờ sự đan chéo này [19]. 

 

 

Hình 1.3. Collagen loại I bao gồm hai sợi α1 và α2 

Nguồn: Fledelius C et al. J. Biol. Chem. 1997;272:9755 - 9763 
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Phần tận cùng C-terminal peptide của sợi α1 là một chuỗi 26 các axít amin. 

Chuỗi 8 peptide CTx bắt đầu từ vị trí 15. Vị trí 16 có thể liên quan đến quá trình bắt 

chéo. Hai ký tự 19-20 DG có khuynh hướng tự chuyển đổi. 

Serum CrossLabs là một phép thử để đo lường một phần peptide tận cùng là 

nhóm carboxyl được giải phóng trong quá trình bắt chéo collagen CTx. Khi 

collagen típ I bị phân hủy sẽ giải phóng ra các CTx. Xét nghiệm C-telopeptid CTx 

trong huyết thanh là xét nghiệm định lượng nồng độ C-telopeptid của collagen típ I. 

Xét nghiệm này không cần phải lấy máu lúc đói [87]. 

 Osteocalcin  

 Osteocalcin cũng được biết như Gla protein có trọng lương phân tử 5,8 kDa 

và là một polypeptide với 49 vị trí gắn kết. Ở người gen Osteocalcin nằm trong 

nhiễm sắc thể 1(1q25-q31) và được điều hòa ở bởi 1,25 dihydroxyvitamin D3 [76]. 

Osteocalcin được tổng hợp như một prepro osteocalcin với 98 vị trí gắn kết. Peptide 

osteocalcin trưởng thành bao gồm 2 phần alpha xoắn ốc song song đối nhau (vị trí 

gắn kết 16-25 và 30-41) nối bởi khúc cong beta (vị trí 26-29), có thêm 2 chuỗi cong 

beta và một cấu trúc beta phẳng ở đầu tận carbon. Cấu trúc này được ổn định bởi 

cầu nối disulphide cys 23 –cys 29. 

Tổng hợp và chuyển hóa Osteocalcin  

 Osteocalcin được tạo ra từ osteoblast [35], [73], [75], chức năng thật sự của 

osteocalcin chưa được rõ, nhưng theo kết quả thực nghiêm của Ducy và cộng sự 

trên chuột loại bỏ osteocalcin cho thấy không xuát hiện kiểu hình bất thường cho 

đến 6 tháng tuổi, ở thời điểm nào đó có sự gia tăng đáng kể sự hình thành xương 

[74]. Điều này gợi ý rằng osteocalcin có thể có một vai trò điều hòa của chức năng 

tế bào tạo xương. Phần lớn osteocalcin được tiết ra từ tế bào tạo xương được lắng 

đọng chất nền xương ngoài tế bào. Osteocalcin trong huyết thanh đại diện toàn bộ 

cho phân đoạn osteocalcin mà không được hấp thu thành hydroxyapatite.  
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 Osteocalcin có thời gian bán hủy ngắn và thủy phân ở thận và gan [42]. 

Phân đoạn tận cabon dễ dàng phân ly, và phân đoạn giữa tận N cho thấy tính ổn 

định hơn trong tuần hoàn. Vị trí 19 -20 và 43-44 thì dễ bị thủy phân thành trypsin. 

Các vị trí Arginin – Arginin không bị thủy phân do bởi sự bảo vệ của hình dáng 

xoắn ốc của nó.  

Vai trò lâm sàng của Osteocalcin 

Trong huyết thanh khoảng 10-40% nồng độ osteocalcin được tạo ra mà 

không lắng đọng trong chất nền của xương. Osteocalcin được tổng hợp và phóng 

thích vào tuần hoàn là osteocalcin nguyên vẹn. Các phân đoạn osteocalcin có thể bắt 

nguồn từ sự hủy xương và sự chuyển hóa các phân tử trước khi thải qua thận và 

gan.  

Ở phụ nữ mãn kinh, nồng độ osteocalcin tương quan đáng kể với cả tốc độ 

hình thành xương và tốc độ bồi đắp calci cho xương, nhưng không liên quan đến 

hủy xương [49], [101]. Sau mãn kinh có sự gia tăng trung bình 10% nồng độ 

osteocalcin trong nhóm loãng xương ở phụ nữ mãn kinh. Ngược lại có sự gia tăng 

osteocalcin có thể có lợi trong theo dõi đáp ứng điều trị hay tiên đoán mất xương 

trong phụ nữ mãn kinh [46], [77], [101]. 

Vai trò osteocalcin liên quan một số bệnh lý như: trong nhuyễn xương nồng 

độ osteocalcin tương quan với thông số của sự hình thành tạo cốt bào và gia tăng 

theo tình trạng bệnh lý. Sự gia tăng này được giải thích do tình trạng cường cận giáp 

thứ phát và khiếm khuyết sự lắng đọng khoáng chất trong xương. Khiếm khuyết này 

ngăn cản sự kết hợp của osteocalcin trong xương và hậu quả cuối cùng gây gia tăng 

osteocalcin trong máu.  

 Osteocalcin gia tăng trong cường cận giáp và giảm trong suy cận giáp [98]. 

Nồng độ osteocalcin tương quan với nồng độ hóc môn cận giáp hơn so với hoạt 

động phosphatase kiềm và tỷ lệ hydroxyproline/creatinin trong nước tiểu [99]. 
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Trong bệnh Pagets, nồng độ osteocalcin gia tăng đáng kể. Tuy nhiên mức độ 

dao động của osteocalcin nhỏ hơn so với những chất chỉ dấu của sự hình thành 

xương như phosphatase kiềm xương. Lý do rõ ràng chưa được hiểu, tuy nhiên 

người ta cho rằng nó có thể liên quan đến ái lực của osteocalcin với xương của bệnh 

Pagets.  

Gần đây người ta tìm thấy mối liên hệ nồng độ  osteocalcin thấp có liên quan 

đến nguy cơ cao bị đái tháo đường típ 2 trên lứa tuổi trung niên, và mối tương quan 

nghịch giữa osteocalcin với dung nạp glucose trong nhóm bệnh nhân béo phì, hội 

chứng chuyển hóa, bệnh tim mạch và suy thận [70]. 

Nghiên cứu trên  3542 người đàn ông trưởng thành tuổi từ 70 đến 90, trong 

thời gian  hơn 5 năm ghi nhận với mức osteocalcin thấp hay cao tiên đoán tỷ lệ tử 

vong do mọi nguyên nhân tăng lên, có mối liên hệ giống nhau  đối với tử vong do 

tim mạch và không có bệnh tim mạch [117]. 

Nhiều nghiên cứu đã cho thấy mối liên hệ giữa osteocalcin  và testosterone. 

Thực nghiệm trên mô hình chuột, osteocalcin kích thích tăng tổng hợp tăng nồng độ 

testosterone [71]. 

 Nồng độ osteocalcin thấp trong máu tương quan với sự suy giảm của nồng 

độ testosterone trong máu [88]. 

Các phương pháp đánh giá Osteocalcin  

Nhiều phương pháp miễn dịch đã phát triển giúp phát hiện osteocalcin. 

Osteocalcin của bò thường nhiều và ổn định hơn osteocalcin người.  

Năm 1980, Price và cộng sự mô tả phương pháp đầu tiên đánh giá 

osteocalcin [41]. Phương pháp này được ứng dụng kháng thể của thỏ tác động trực 

tiếp osteocalcin của bê để phát hiện osteocalcin trong huyết tương với độ nhạy 0-

1ng. 
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Năm 1986, Tanaka và cộng sự đưa ra phương pháp miễn dịch men đầu tiên 

(EIA) phát hiện osteocalcin [50]. Hiện nay có nhiều phương pháp RIA, IRMA và 

ELISA định hình để phát hiện toàn bộ osteocalcin. 

1.2. Bệnh tuyến giáp và xương  

Bệnh tuyến giáp xuất hiện lâu đời từ thời cổ đại Hy Lạp, ở Châu Âu người ta 

cũng ghi nhận lại bệnh lý này cách đây khoảng 2 triệu năm ở những người sống ở 

vùng Alps, cho đến đầu thập niên 1600 các nhà giải phẫu học xác định là tuyến giáp 

và Thomas Wharton là người đầu tiên đặt tên Thyroid Gland.  

Năm 1895, Bauman tìm được iodine trong tuyến giáp và mãi đến năm 1926 

Harington và Kendall tìm thấy cấu trúc chính xác của thyroxin chứa 4 phân tử Iode. 

Năm 1950, Pitt Rivers tổng hợp được Triodothyronine, đóng góp nhiều hơn trong 

vai trò cho sự hiểu biết về bệnh lý tuyến giáp. Sự phát triển của miễn dịch học cũng 

đã đưa ra các giả thuyết về các bệnh lý của tuyến giáp như cường giáp, viêm giáp,.. 

“Cường giáp” dùng để chỉ sự gia tăng hoạt động quá mức của tuyến giáp. 

1.2.1. Dịch tễ học cường giáp 

Tỷ lệ cường giáp ở phụ nữ là từ 0,5% đến 2%, lớn gấp 10 lần so với nam 

trong cộng đồng bổ sung iode [106]. Theo thống kê của Bộ Lao động và Phúc lợi 

Xã hội Nhật bản năm 2002 ước tính có khoảng 130.000 người bị cường giáp với tỷ 

lệ nữ gấp 3 lần nam, con số này chiếm khoảng 0,1% của toàn bộ dân số của Nhật 

[106]. Một nghiên cứu cắt ngang năm 1970 của 2.779 đối tượng trong cộng đồng ở 

Whickham, đông bắc nước Anh, lần đầu tiên ghi nhận tỷ lệ của các rối loạn tuyến 

giáp, tỷ lệ của nhiễm độc giáp không được chẩn đoán, dựa trên đặc điểm lâm sàng 

với nồng độ T4 và T4 tự do trong huyết thanh cao là 4,7/1000 phụ nữ. Tỷ lệ nhiễm 

độc giáp được chẩn đoán và điều trị trước đó ở 20/1000 phụ nữ [106]. 

 Khảo sát của Viện Quốc gia Sức khỏe và Dinh dưỡng Hoa kỳ (NHANES 

III), số liệu TSH huyết thanh và T4 được đo trên 16.533 đối tượng ở độ tuổi trên 12, 

các đối tượng này không có tiền căn bướu giáp, không dùng thuốc kháng giáp, tỷ lệ 
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2/1000 đối tượng có TSH huyết thanh <0,1 mU/L và T4 huyết thanh ≥13,0 μg/dL 

(170 nmol/L) [94]. 

1.2.2. Nguyên nhân cường giáp 

Cường giáp nguyên phát như: Bệnh Basedow thường gặp chiếm tỷ lệ phần 

lớn, bướu giáp đa nhân hóa độc, nhân độc giáp, tình trạng thừa iod (hiện tượng Jod 

– Basedow), viêm giáp bán cấp, viêm giáp lympho bào, viêm giáp sau sanh.  

Cường giáp thứ phát như: Adenoma tuyến yên tăng tiết TSH. U buồng trứng, 

ung thư tế bào nuôi, ung thư di căn. 

1.2.3. Tác động của hóc môn giáp trên xương  

Tác động hóc môn giáp lên phát triển và tăng trưởng 

Hóc môn tuyến giáp có ảnh hưởng quan trọng đến sự phát triển của bộ 

xương. Thiếu hụt hóc môn tuyến giáp ở trẻ em dẫn đến sự chậm phát triển xương, 

tuổi xương, và dừng tăng trưởng và loạn sản đầu xương [13], [81]. Ngược lại, 

nhiễm độc giáp ở trẻ em làm gia tăng tốc phát triển xương và tăng trưởng, sự phát 

triển tuổi xương trước so với tuổi. Tuy nhiên, chậm tăng trưởng chiều cao có thể 

xảy ra cuối cùng dù cho xương trưởng thành sớm, do bởi sự đóng sớm của đầu sụn 

tăng trưởng, dẫn đến ngưng tăng trưởng chiều cao. 

Tác động hóc môn giáp trên duy trì xương các nghiên cứu lâm sàng cho thấy 

tình trạng bình giáp là điều cần thiết cho xương thay đổi bình thường, lắng đọng 

chất khoáng và duy trì sức mạnh [29], [105]. Cấu trúc của xương được hình thành 

trong thời gian lớn lên, trưởng thành, và đạt mật độ xương đỉnh. Tính toàn vẹn của 

xương luôn được duy trì bởi các quá trình năng động của chu chuyển xương. Tính 

chất này duy trì trong suốt cuộc đời và xác định tình trạng mất xương sau quá trình 

trưởng thành [78]. 

Hoạt động của hóc môn giáp trên xương 

Trong xương, TRa1 và TRb1 hiện diện ở tế bào mô đệm tủy xương, và tế 

bào tạo xương, nhưng không rõ có hay không hiện diện trên tế bào hủy xương [18] 
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[91]. T3 ức chế sự tăng sinh tế bào và kích thích sự biệt hóa của các tế bào sụn phì 

đại để điều hòa sự cốt hóa và tăng trưởng đồng thời [96]. Những tác dụng điều hòa 

của T3 trên tăng trưởng biệt hóa sụn tiếp hợp xảy ra qua TRa1 và liên quan đến sự 

tương tác với các đường dẫn tín hiệu chính kiểm soát sự biệt hóa tế bào sụn, bao 

gồm peptid phản hồi liên quan hóc môn cận giáp và các GH / IGF-1 và con đường 

thông tin thụ thể -3 (FGFR3) [10], [96]. 

Các nghiên cứu về tế bào mô đệm tủy xương cho thấy các hoạt động T3 qua 

phức hợp cytokine và tín hiệu yếu tố tăng trưởng, để điều hòa thông tin giữa tế bào 

tạo xương và tế bào hủy xương đồng thời trong tủy xương. T3 cũng điều hòa sự biệt 

hóa và chức năng của tế bào tạo xương thông qua TRa1 bằng cách tương tác với 

FGFR1 [95]. Tuy nhiên hậu quả chủ yếu của suy giáp và cường giáp trên xương là 

kết quả ảnh hưởng của hoạt động tế bào tạo xương và hủy xương. Cho đến nay 

người ta chưa rõ có hay không hóc môn T3 tác động trực tiếp trên tế bào hủy 

xương, hậu quả trực tiếp đến mất xương. 

Cơ chế hoạt động phân tử của hóc môn tuyến giáp trên xương  

Để đánh giá vai trò của TRa và TRb trong phát triển và cân bằng nội mô 

xương trong cơ thể, mô hình chuột có các đột biến gen hay hủy các gen TRa và TRb 

được theo dõi. Sự hủy hay đột biến của TRa không ảnh hưởng đến nồng độ hóc 

môn giáp và TSH, và con chuột đột biến có tình trạng bình giáp. Tuy nhiên, TRa 

đột biến biểu hiện chậm phát triển thoáng qua, chậm sự cốt hóa sụn xương, và giảm 

lắng đọng khoáng trong xương trong quá trình tăng trưởng. Ở người lớn, chu 

chuyển xương khiếm khuyết, suy giảm hủy xương gây nên gia tăng chỉ khối xương 

đáng kể, dẫn đến một kiểu hình của xơ hóa xương, trong đó sự khoáng hóa của 

xương có thể bình thường hoặc gia tăng tùy thuộc trên các đột biến TRa. Như vậy, 

đột biến TRa làm gián đoạn hoạt động T3 trong các tế bào xương, trong đó chủ yếu 

là TRb. Ngược lại, đột biến hoặc hủy TRb ngưng hoạt động trục hạ đồi- truyến yên- 

tuyến giáp, dẫn đến việc kháng với hóc môn tuyến giáp, được đặc trưng bởi nồng độ 
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hóc môn tuyến giáp và TSH. TRb gia tăng tình trạng cốt hóa sụn và và tăng lắng 

đọng chất khoáng trong xương. Trong tình trạng thiếu chiều cao do sự ổn định quá 

sớm của sụn tăng trưởng. Ở người lớn TRb đột biến hoặc chuột bị phá hủy TRb gia 

tăng chu chuyển xương, và gia tăng tình trạng hủy xương hậu quả gây nên loãng 

xương. Như vậy, sự gia tăng nồng độ hóc môn giáp ở chuột đột biến TRb kích hoạt 

TRa nguyên vẹn còn lại trong xương, dẫn đến kiểu hình mà đặc trưng của những 

ảnh hưởng của cường giáp trong xương [12], [67]. Theo phân tích của gen T3 biểu 

hiện trong chuột đột biến TR bởi lai tạo tại chỗ đã phát hiện ra sự gia tăng của TRb 

đột biến với nồng độ hóc môn tuyến giáp cao nhưng lại giảm trong các đột biến 

TRa mặc dù trong tình trạng bình giáp [67], [95]. Nhìn chung, các kết quả này 

chứng minh rằng hóc môn tuyến giáp thúc đẩy tăng trưởng trong quá trình phát triển 

xương nhưng gây tình trạng dị hóa dẫn đến mất xương ở người lớn. Các mô hình 

khác nhau biểu thị của TRa và TRb ở vùng dưới đồi, tuyến yên và xương cho thấy 

rằng tác động của T3 trong sự phát triển và trưởng thành xương người lớn qua trung 

gian TRa [66]. 

1.2.4. Ảnh hưởng của bệnh cường giáp và xương 

Ảnh hưởng hóc môn giáp trên xương được phát hiện đầu tiên bởi Von 

Recklinghausen năm 1891. Sau đó có nhiều nghiên cứu về các tác động và cơ chế 

hoạt động của hóc môn giáp trên xương, người ta phát hiện ra nhiều thụ thể của T3 

trên tế bào tạo xương nhưng chưa tìm thấy thụ thể này hiện diện trong tế bào hủy 

xương [15, 110]. Nghiên cứu thực nghiệm của tác giả Sato Kassem và cộng sự trên 

canh cấy tế bào cho thấy rằng tác động của T3 kích thích tăng sinh tế bào và tạo ra 

phosphatase kiềm [86]. T3 không kích thích hủy xương trong canh cấy, trong khi đó 

trong canh cấy hỗn hợp gồm tế bào tạo xương, tế bào hủy xương, cả 2 hóc môn T3 

và T4 kích thích sự hủy xương của tế bào hủy xương. Điều này cho thấy rằng tế bào 

tạo xương giữ vai trò trung gian trong việc kích thích tế bào hủy xương. 
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Nghiên cứu tìm hiểu sự thay đổi của calci trên bệnh nhân cường giáp đã 

chứng minh được sự gia tăng 25% nhu cầu calci trong cơ thể, nhưng giảm sự hấp 

thu calci tại ruột 66%, gia tăng sự mất calci qua phân và da 50-70%. Nói chung cân 

bằng calci âm tính -7,9 mmol/ngày so với bình thường –2,1 mmol/ngày. Tốc độ hủy 

xương gia tăng đến 170%, tốc độ lắng đọng chất khoáng trong xương gia tăng đến 

140% so với bình thường [57]. Gorka J ghi nhận sự cân bằng calci âm tính trong 

cường giáp và sẽ trở về bình thường sau khi  tình trạng cường giáp ổn định [44]. 

Eriken và cộng sự nghiên cứu về tình trạng tái cấu trúc xương cho thấy rằng 

sự gia tăng thời gian hoàn thiện tái cấu trúc xương từ mỗi 3 năm rút ngắn còn 1,4 

năm, khoảng thời gian của chu chuyển xương giảm từ 151 ngày đến 109 ngày, sự 

cân bằng giữa sự hình thành xương và hủy xương âm tính từ -10µm so với 0µm ở 

người bình thường [26]. Hậu quả của sự cân bằng âm tính này biểu hiện sự gia tăng 

sự mất xương, thể tích xương đặc giảm từ 15-30%, tốc độ hủy xương gia tăng đến 

250%. Giai đoạn hình thành xương giảm đến 30% và tốc độ hình thành xương gia 

tăng 40-60%, điều quan trọng là độ dày của xương giảm đến 13% so với ban đầu. 

Như vậy mất xương nguyên nhân chính do bởi hoạt động tế bào tạo xương bị khiếm 

khuyết. 

1.3. Các nghiên cứu liên hệ cường giáp và loãng xương. 

1.3.1. Nghiên cứu liên hệ giữa cường giáp và tình trạng xương. 

Ca lâm sàng đầu tiên được phát hiện của tác giả Von Reckinghausen về tình 

trạng xương được mô tả như bị sâu ăn (Worm eaten) trên bệnh nhân trẻ bị cường 

giáp đã tử vong vào năm 1891. 

Năm 1940, William RH và Morgan HJ đã nghiên cứu trên bệnh nhân cường 

giáp ghi nhận sự gia tăng tình trạng hình thành xương mới trên xương xốp [116]. 

Năm 1972, Meunier ghi nhận các triệu chứng về xương trong nhóm 187 bệnh 

nhân cường giáp như: đau lưng, xẹp đốt sống, gãy xương tự nhiên, gãy cổ xương 

đùi, gãy xương quay. Tỷ lệ gãy xương trên phim X quang là 8% [56]. 
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Năm 1977, Oikawa và cộng sự nghiên cứu đánh giá mật độ xương bằng 

phương pháp DXA trên 79 bệnh nhân cường giáp đã chứng minh sự mất xương liên 

tục xảy ra mặc dù bệnh nhân đã điều trị thuốc kháng giáp tổng hợp trong 3 năm 

[69].  

Năm 1992, nghiên cứu của Rosen cùng cộng sự đánh giá sự thay đổi mật độ 

xương đo bằng phương pháp DPA và DXA ở vị trí xương đùi và cột sống trên 

nhóm 11 bệnh nhân cường giáp và 10 bệnh nhân trong nhóm chứng trước và sau 

điều trị theo dõi 3 năm ổn định tình trạng cường giáp đã ghi nhận tình trạng mật độ 

xương tại cột sống thắt lưng gia tăng đáng kể sau khi cường giáp được điều trị [84].  

Năm 1997, Jodar cùng cộng sự nghiên cứu trên 127 bệnh nhân cường giáp 

đo mật độ xương tại cột sống thắt lưng và xương đùi ghi nhận mật độ xương giảm 

so với nhóm chứng [45]. 

Năm 2000, Nghiên cứu của Obermayer trên 76 bệnh nhân nữ cường giáp sau 

mãn kinh so sánh với nhóm chứng gồm 62 phụ nữ bình thường cho thấy tỷ lệ mật 

độ xương thấp trong nhóm cường giáp chiếm 61% so với nhóm chứng 23% [68]. 

  Năm 2006, Udayakumar N. cùng cộng sự nghiên cứu mối liên quan của 

xương với tình trạng cường giáp bằng cách đánh giá mật độ xương với phương 

pháp DXA trước và sau điều trị cường giáp trên 50 bệnh nhân, kết quả ghi nhận 

92% bệnh nhân trong nhóm có ảnh hưởng về xương và sau điều trị ghi nhận mật độ 

xương gia tăng sau 1 năm 0,044g/m
2
 (p< 001) [104].  

Năm 2009, nghiên cứu của tác giả Nguyễn Tiến Đoàn thực hiện tại bệnh viện 

Phú Thọ, với mục tiêu theo dõi sự thay đổi mất độ xương trên nhóm bệnh nhân 

Basedow sau 12 tháng điều trị. Với kết quả 45 bệnh nhân nữ bị Basedow so với 100 

nữ trong nhóm bình thường, đánh giá mật độ xương tại cột sống thắt lưng thắt lưng 

với phương pháp đo DXA. Kết quả ghi nhận tỷ lệ loãng xương 31,1% so với 3% 

trong nhóm chứng và 53,5% bênh nhân giảm mật độ xương so với 25% trong nhóm 

chứng [1]. 
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Năm 2012, Zeynep Zengin và cộng sự nghiên cứu khảo sát ảnh hưởng của 

cường giáp lên mật độ xương của phụ nữ tiền mãn kinh tại Thổ Nhĩ Kỳ với trung 

bình BMI là 25,80 ± 4,65 kg/m2 ở nhóm cường giáp dưới lâm sàng và 24,15 ± 4,48 

kg/m
2
 ở nhóm cường giáp [119].  

Ảnh hưởng của điều trị hóc môn giáp thay thế trên mật độ xương của bệnh 

nhân được khảo sát qua nghiên cứu cắt ngang của tác giả Hana FW cùng cộng sự 

năm 1998. Nghiên cứu thực hiện trên 50 bệnh nhân suy giáp được điều trị với hóc 

môn giáp thay thế trong thời gian hơn 5 năm, trong đó 25 bệnh nhân suy giáp 

nguyên phát và 25 bệnh nhân suy giáp do hậu quả của điều tri phóng xạ trên cường 

giáp trước đó. Có sự tương đồng trên 2 nhóm về tuổi, tình trạng kinh nguyệt, tiền 

căn hút thuốc, BMI, liều thuốc hóc môn thay thế và thời gian. Kết quả không ghi 

nhận sự khác biệt về mật độ xương của 2 nhóm điều trị với hóc môn giáp thay thế, 

mật độ xương giảm do cường giáp có thể hồi phục trong vài trường hợp sau khi 

điều trị xạ và hóc môn giáp thay thế [38].  

Cường giáp thường gây nên tình trạng giảm cân do đó liên quan đến mất 

khối lượng xương, cho nên lý do hợp lý để giả định rằng mật độ xương thấp trong 

trường hợp cường giáp là do giảm cân và không phải do bất kỳ ảnh hưởng trực tiếp 

của hóc môn giáp trên xương. Nghiên cứu Rotterdam đánh giá trong nhóm dân số 

lớn 4934 đối tượng nam và nữ ảnh hưởng TSH, FT4, BMI tác động trên mật độ 

xương. Kết quả cho thấy ảnh hưởng của hóc môn tuyến giáp trên mật độ xương 

cũng tồn tại ngoài những tác động của trọng lượng trên mật độ xương [22]. 

Đánh giá về nguy cơ gãy xương do bệnh cường giáp: Mặc dù mật độ xương 

thay đổi nhiều, nhưng tiền căn cường giáp nặng là một yếu tố nguy cơ gãy xương 

đùi sau này trong đời [21, 112]. Đó là một trong những nguyên nhân tử vong muộn 

trên bệnh nhân cường giáp trước đây vì vậy lý do hợp lý để giả định rằng mật độ 

xương bệnh nhân cường giáp không trở lại bình thường sau khi điều trị bằng thuốc 

kháng giáp [32].  
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Nghiên cứu 621 bệnh nhân được điều trị cường giáp với xạ trị, nguy cơ gãy 

xương cột sống và cẳng tay được tăng lên nhưng nguy cơ này không tăng ở những 

bệnh nhân được điều trị bằng methimazole [108]. 

 Tác động của nồng độ TSH huyết thanh thấp lên nguy cơ gãy xương đã 

được đánh giá trong một nghiên cứu thuần tập tiến cứu trong 686 phụ nữ da trắng 

trên 65 tuổi, theo dõi trung bình 3,7 năm [14]. Phụ nữ có nồng độ TSH huyết thanh 

0,1 mu/l hoặc thấp hơn lúc ban đầu có nguy cơ gia tăng gãy xương cho cả xương 

cột sống và xương đùi (nguy cơ tương đối 3,6 và 4,5 tương ứng).  

1.3.2. Nghiên cứu các chất chỉ dấu xương và cường giáp  

Nghiên cứu của tác giả Tsuyoshi Ohishi cùng cộng sự [102] thực hiện tại 

Nhật với mục tiêu xem xét có hay không sự phục hồi mật độ xương và sự thay đổi 

các chất chỉ dấu chuyển hóa xương trong nhóm bệnh nhân cường giáp bị mất xương 

và được điều trị với thuốc kháng giáp tổng hợp. kết quả theo dõi trên 17 bệnh nhân 

sau 1 năm điều trị ghi nhận sự gia tăng các chất chỉ dấu chuyển hóa xương so với 

ban đầu và mật độ 1/3 dưới xương quay không gia tăng sau 1 năm.  

Nghiên cứu của Barsal Gulhan cùng cộng sự [11] thực hiện tại Thổ Nhĩ Kỳ, 

mục tiêu đánh giá sự thay đổi của Osteocalcin trong cường giáp được điều trị với 

thuốc kháng giáp tổng hợp. Trong 24 bệnh nhân cường giáp so với nhóm chứng 20 

người khỏe mạnh. Kết quả ghi nhận sự giảm đáng kể nồng độ Osteocalcin 

(p=0,006), tỷ lệ calci trên creatinin niệu p=0,004) trong giai đoạn bình giáp so với 

cường giáp. Sự gia tăng marker hình thành xương, và hủy xương trong giai đoạn 

cường giáp so với giai đoạn ổn định. Nghiên cứu rút ra rằng trên bệnh nhân cường 

giáp có sự gia tăng tốc độ hình thành và hủy xương.  

Nghiên cứu của tác giả Garnero P cùng cộng sự thực hiện đánh giá sự thay 

đổi của các chất chuyển hóa hình thành xương và hủy xương trên nhóm 27 bệnh 

nhân cường giáp. Trên bệnh nhân cường giáp có tình trạng các chất chỉ dấu tăng cao 

so với nhóm chứng (p < 0,001) Pyr, 246 +/- 181 nmol/mmol creatinine so với 40 +/- 
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12 (+515%); OC, 55 +/- 23 so với 23 +/- 7.4 micrograms/L (+139%); và B-ALP, 22 

+/- 17 so với 10,0 +/- 5,0 micrograms/L (+120%). OC và Pyr tương quan với nồng 

độ FT3 (r = 0,53; p < 0,01 và r = 0,76; p < 0,001; lần lượt với OC và Pyr). Nồng độ 

Pyr và OC trở về bình thường trong vòng 1 tháng trong khi đó B-ALP gia tăng 

thoáng qua sau 1 tháng trước khi về giá trị bình thường [34]. 

Tuchendler và cộng sự  nghiên cứu trên 38 phụ nữ tiền mãn kinh được chẩn 

đoán cường giáp đã ghi nhận rằng mật độ khoáng xương giảm ở cổ xương đùi  Sau 

một năm điều trị thuốc kháng giáp tổng hợp có sự gia tăng mật độ xương nhưng vẫn 

thấp hơn nhóm chứng. Điều này cho thấy rằng tình trạng bình giáp chưa  làm bình 

thường hóa mật độ xương. Sự cân bằng xương âm tính biểu hiện sớm như là sự gia 

tăng chất chỉ dấu chuyển hóa xương, cho phép phát hiện sự mất xương trước những 

thay đổi được thấy trong đánh giá mật độ xương bằng DXA.  Sau một năm điều trị 

chất chỉ dấu chuyển hóa xương giảm một cách có ý nghĩa thống kê [103].  

Nghiên cứu của tác giả Navilkala K cùng cộng sự với mục tiêu của nghiên 

cứu đánh giá nồng độ osteocalcin huyết thanh trước và trong thời gian điều trị 

cường giáp và  so sánh với các nhóm chứng . 

kết quả cho thấy  sự khác biệt đáng kể đối với các giá trị T3, T4, TSH và 

osteocalcin trong các nhóm khác nhau (p <0,001),  nồng độ osteocalcin cao đáng kể 

ở những bệnh mới được chẩn đoán cường giáp so với nhóm chứng (p = 0,02).  Cũng 

có sự khác biệt đáng kể về mức độ osteocalcin giữa các bệnh nhân cường giáp mới 

được chẩn đoán và bệnh nhân bình giáp sau điều trị ị (p = 0,04) [63]. 

Ở Việt Nam theo tìm hiểu của chúng tôi chưa có các nghiên cứu nào về sự 

thay đổi các chất chỉ dấu chuyển hóa xương trên bệnh nhân cường giáp. 
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CHƯƠNG 2 - ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

2.1.1. Dân số nghiên cứu 

Dân số mục tiêu 

Bệnh nhân có bệnh lý cường giáp do nguyên nhân Basedow. 

Dân số chọn mẫu 

Nhóm bệnh nhân được phát hiện cường giáp đến điều trị tại phòng khám 

khoa Nội tiết Bệnh viện Chợ Rẫy. 

2.1.2. Tiêu chuẩn chọn bệnh 

Nhóm bệnh nhân tại phòng khám bệnh viện Chợ Rẫy, mới được chẩn đoán 

cường giáp và chưa điều trị thuốc gì trước đó, dựa vào lâm sàng và kết quả xét 

nghiệm hóc môn giáp đủ tiêu chí chẩn đoán cường giáp [5]. 

2.1.3. Tiêu chuẩn loại trừ 

Bệnh nhân có các bệnh lý kèm theo ảnh hưởng đến MĐX trên lâm sàng như 

cushing, sử dụng glucocorticoid  lâu dài, u tuyến yên, u cận giáp, đái tháo đường, 

thai kỳ. 

Bệnh nhân có các bệnh lý nặng như suy tim nặng, viêm gan nặng, xơ gan có 

chống chỉ định dùng thuốc kháng giáp tổng hợp. 

Bệnh nhân dị dạng cột sống, xương chi. 

Bệnh nhân có bệnh lý viêm đa khớp, nằm bất động. 

Bệnh nhân nữ đang dùng thuốc ngừa thai, hay bệnh nhân khai đang dùng 

thuốc vitamin D và calcium > 6 tháng. 

2.1.4. Tiêu chuẩn chẩn đoán cường giáp 

Cường giáp được chẩn đoán xác định dựa trên xét nghiệm các hóc môn TSH, 

FT3, FT4 được đo tại phòng xét nghiệm bệnh viện Chợ Rẫy với kỹ thuật ECLIA, 

bảng tham chiếu của khoa sinh hóa bệnh viện với các giá trị tham chiếu: 
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o TSH: 0,4 - 7 mIU/mL 

o FT3: 1,5 – 4,2 pg/mL 

o FT4: 8 – 20 pg/mL 

Tiêu chí chẩn đoán cường giáp trong nghiên cứu được định nghĩa với giá trị: 

TSH bị ức chế, T4 tự do, T3 tự do gia tăng so với giá trị tham chiếu [5], [93].  

Cường giáp do Basedow trên lâm sàng có thể biểu hiện các triệu chứng như 

bướu giáp lan tỏa, có âm thổi, run tay, sụt cân, lộ mắt  

Chúng tôi không thu thập các trường hợp cường giáp dưới lâm sàng.  

2.1.5. Tiêu chí chẩn đoán loãng xương  

Tiêu chí chẩn đoán loãng xương dựa vào chỉ số T-score theo Tổ chức Y tế 

thế giới năm 2001 [61]: 

Chẩn đoán T-score 

Bình thường T-score ≥ -1 

Thiếu xương - 2,5 < T-score < -1 

Loãng xương T -score ≤ 2,5 

Loãng xương nặng T -score ≤ 2,5 + Tiền sử gãy xương gần đây 

Trong trường hợp lứa tuổi nhỏ hơn 50 giá tri Z-score được sử dụng với giá trị 

tham chiếu Z-score thấp hơn -2 SD được xem loãng xương so với quần thể cùng 

nhóm tuổi. 

2.2. Phương pháp nghiên cứu 

2.2.1. Thiết kế nghiên cứu 

Nghiên cứu được thực hiện cắt ngang, theo dõi dọc trong 12 tháng. 

2.2.2. Cỡ mẫu nghiên cứu 

Nghiên cứu của chúng tôi được tính theo công thức: 
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Trong đó: 

Z(1-α/2) = 1,96 khi công nhận α = 0,05  

d: độ chính xác mong muốn là 5%  

p là tỷ lệ bệnh nhân có tình trạng thay đổi mật độ xương do cường giáp  

p = 92% theo nghiên cứu của Udayakumar [104] 

Chọn mẫu tính toán theo công thức trên, số lượng mẫu cần có: N = 113 bệnh nhân. 

Số lượng mẫu thu tuyển thực tế: N = 122 bệnh nhân. 

2.2.3. Kỹ thuật lấy mẫu 

Chọn mẫu thuận tiện trong khoảng thời gian từ năm 2010 đến năm 2012. 

2.2.4. Thu thập dữ liệu 

Thu thập các thông tin hành chính, lịch sử bệnh, chỉ số nhân trắc, các thông 

tin cận lâm sàng được thu thập qua phiếu trả kết quả xét nghiệm của đối tượng. 

Bệnh nhân được chọn vào nghiên cứu sẽ được khám và điều trị cường giáp 

và theo dõi theo thường quy của bệnh viện Chợ Rẫy.  

2.2.5. Điều trị cường giáp bằng thuốc kháng giáp tổng hợp 

Bệnh nhân sau khi được chẩn đoán cường giáp sẽ được điều trị nội khoa theo 

tài liệu hướng dẫn chung của Bộ môn Nội tiết Đại học Y Dược Tp Hồ chí Minh, 

thuốc kháng giáp tổng hợp được sử dụng là Propylthyuracil hay Methimazol với 

liều tấn công 300mg với PTU và 30mg với Thyrozol, thời gian tấn công trung bình 

4-8 tuần sau đó giảm liều duy trì liều kháng giáp tổng hợp hiệu quả trên mỗi bệnh 

nhân theo. đánh giá đáp ứng điều trị bằng xét nghiệm các hóc môn theo hướng dẫn. 

[5]. 

Thiamazole có vai trò ức chế sự gắn kết iod với tyrosine làm giảm sự tổng 

hợp hóc môn  tuyến giáp. Thiamazole được hấp thụ nhanh chóng và hoàn toàn. 

Thiamazole thải trừ qua thận và mật;  bài tiết qua phân ít. 

Propylthiouracil (PTU) là dẫn chất của thiourê, ức chế tổng hợp hóc môn 

giáp bằng cách ngăn cản iod gắn vào phần tyrosyl của thyroglobulin. Thuốc cũng ức 
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chế sự ghép đôi các gốc iodotyrosyl này để tạo nên iodothyronin. Ngoài ức chế tổng 

hợp hormon, thuốc cũng ức chế quá trình khử iod của T4 (thyroxin) thành T3 (tri 

iodothyronin) ở ngoại vi. Thuốc không ức chế tác dụng của hormon giáp sẵn có 

trong tuyến giáp hoặc tuần hoàn hoặc hormon giáp ngoại sinh đưa vào cơ thể. 

2.2.6. Phương tiện nghiên cứu 

Phiếu thu thập thông tin nghiên cứu (Xem phụ lục 2). 

Đo mật độ xương 

Mật độ xương được đo tại bệnh viện Chợ Rẫy với máy Hologic QDR 4500, 

máy được chuẩn hóa bằng phanton 30 phút trước mỗi đợt đo. Vị trí đo là cổ xương 

đùi, xương cột sống thắt lưng. Bảng tham chiếu kết quả được sử dụng theo giá trị 

tham chiếu cài đặt theo máy, tham chiếu của dân số Nhật tính cho người châu Á. 

 

Hình 2.4. Máy Hologic QDR 4500 

Định lượng các hóc môn  

Nồng độ các hóc môn gồm TSH, FT3, FT4 được định lượng tại Khoa Sinh 

hóa, bệnh viện Chợ Rẫy bằng kỹ thuật miễn dịch hóa phát quang (CLIA).   

 

Định lượng chất chỉ dấu chuyển hóa xương 
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Nồng độ các chất chỉ dấu chuyển hóa xương osteocalcin, s-CTx được định 

lượng bằng kỹ thuật miễn dịch điện hóa phát quang (ECLIA) qua sử dụng hệ thống 

Roche Elecsys 1010/2010 (Roche Diagnosis Elecsys).  

2.2.6.1. Biến số về dân số học 

Tuổi 

Tuổi là biến định lượng liên tục, được tính dựa trên năm sinh bằng cách lấy 

năm thu thập số liệu trừ đi năm sinh và sau đó phân nhóm tuổi. 

Giới 

Giới là biến định tính, được xác định về mặt sinh học, gồm 2 giá trị: Nam và 

Nữ. 

Chỉ số khối cơ thể (Body Mass Index) 

BMI là biến định lượng, liên tục, đơn vị là kg/m
2
. BMI được tính sau khi thu 

thập cân nặng (kilogram) và chiều cao (mét) bằng công thức: 

BMI= Cân nặng/(Chiều cao
2
) 

Tiêu chí phân loại BMI theo công bố của Singapore cho người châu Á năm 

2005 [115]: 

BMI (kg/cm
2)

 

Bình thường 18,5 – 22,9
 

Thừa cân  23 – 27,5 

Béo phì  27,6 – 40 

Béo phì nặng 40 

  

2.2.6.2. Biến số cận lâm sàng 

Mật độ xương 

Mật độ xương là biến định lượng, liên tục, được đo bằng kỹ thuật đối quang 

kép DXA trên máy đo loãng xương hiệu QRS 4500 SERIES của Hãng HOLOGIC. 

Mật độ xương được đo tại xương cột sống thắt lưng ở các vị trí L1, L2, L3, L4 và 
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giá trị tính chung T score mật độ xương tại cột sống thắt lưng là giá trị toàn bộ của 

L1, L2, L3, L4. Mật độ cổ xương đùi được đo tại các vị trí của cổ xương đùi. Đơn 

vị mật độ xương là g/cm
2
.
  

Giá trị T-score được tính theo công thức  

T-score = (MDXi – MDXm)/SD 

Giá trị Z-score được tính theo công thức: 

Z-score = (MDXi – MDXm)/SD 

Chất chỉ dấu chuyển hoá xương trong nghiên cứu.   

Trong nghiên cứu chúng tôi chất chỉ dấu được chọn lựa là osteocalcin và s-

CTx được đặt trưng cho sự hình thành và hủy xương. Trên bệnh nhân cường giáp sự 

gia tăng nồng độ hóc môn giáp gây nên tình trạng gia tăng tốc độ chu chuyển xương 

[11]. Tác động của hóc môn giáp trên tế bào tạo xương, hậu quả làm tăng sản xuất 

osteocalcin trong máu. Osteocalcin được xem là chất chỉ dấu hoạt động của tế bào 

tạo xương. Bên cạnh đó s-CTx phản ảnh sự thoái giáng của collagen típ 1 trong quá 

trình hủy xương, và sự gia tăng nồng độ CTx cho thấy sự gia tăng hoạt động của  

chu chuyển xương,  

Osteocalcin huyết thanh 

 Osteocalcin trong máu là biến định lượng, liên tục, được thực hiện tại trung 

tâm chẩn đoán y khoa Hòa Hảo với kỹ thuật miễn dịch điện hóa quang (ECLIA) 

máy COBAS INTERGRA của ROCHE. Đơn vị đo nồng độ osteocalcin trong máu 

là ng/ml với giá trị tham chiếu tại Trung tâm Chẩn đoán Y khoa Hòa Hảo: 

 Phụ nữ > 20 tuổi tiền mãn kinh: 11- 43 ng/ml 

 Phụ nữ mãn kinh: 15 – 46 ng/ml 

 Nam 18-29 tuổi: 24-70 ng/ml 

 Nam 30-50 tuổi: 14 – 42 ng/ml 

 Nam > 50 tuổi: 14 – 46 ng/ml 

CTX huyết thanh (s-CTx) 
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s-CTx trong máu là biến định lượng, liên tục, được thực hiện tại trung tâm 

chẩn đoán y khoa Hòa Hảo với kỹ thuật miễn dịch điện hóa quang (ECLIA) máy 

COBAS INTERGRA của ROCHE. Đơn vị đo nồng độ CTX trong máu là pg/ml với 

giá trị tham chiếu tại Trung tâm Chẩn đoán Y khoa Hòa Hảo:  

 Phụ nữ tiền mãn kinh: 130 – 570 pg/ml 

 Phụ nữ mãn kinh: 230 – 1010 pg/ml 

 Nam 30 -49 tuổi: 140 – 580 pg/ml 

 Nam 50 -70 tuổi: 200 -700 pg/ml 

 Nam > 70 tuổi: 230 – 850 pg/ml 

Nồng độ TSH 

Nồng độ TSH là biến định lượng, liên tục, được thực hiện tại khoa sinh hóa 

bệnh viện Chợ Rẫy với kỹ thuật ECLIA. Đơn vị đo nồng độ TSH trong máu là 

mUI/l, giá trị tham chiếu bình thường trong phạm vi từ 0,4-7 mUI/l. 

Nồng độ FT3 

Nồng độ FT3 là biến định lượng, liên tục, được thực hiện tại khoa sinh hóa 

bệnh viện Chợ Rẫy với kỹ thuật ECLIA. Đơn vị đo nồng độ FT3 trong máu là 

pg/ml, giá trị tham chiếu bình thường trong phạm vi từ 1,5 – 4,2 pg/ml.  

Nồng độ FT4 

Nồng độ FT4 là biến định lượng, liên tục, được thực hiện tại khoa sinh hóa 

bệnh viện Chợ Rẫy với kỹ thuật ECLIA. Đơn vị đo nồng độ FT4 trong máu là 

pg/ml, giá trị tham chiếu bình thường trong phạm vi từ 8 – 20 pg/ml. 

Ảnh hưởng hóc môn giáp trên xương 

 Ảnh hưởng của hóc môn giáp trên xương là biến định tính, gồm 2 giá trị 

“Có” và “Không”, được xác định dựa vào định nghĩa T-score và Z-score trong 

nghiên cứu. Đối tượng có bị ảnh hưởng bởi hóc môn giáp trên xương là biến được 

gộp chẩn đoán thiếu xương và loãng xương theo T-score và/hoặc được chẩn đoán 

mất xương theo Z-score.  
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Phục hồi mật độ xương 

 Phục hồi mật độ xương là biến định tính, gồm 2 giá trị “Có” và “Không”, 

được xác định dựa vào định nghĩa T-score trong nghiên cứu. Đối tượng có phục hồi 

mật độ xương nếu trước điều trị bệnh nhân được chẩn đoán loãng xương hoặc thiếu 

xương và sau 12 tháng điều trị, phân loại T-score cho mật độ xương là bình thường. 

2.3. Xử lý số liệu 

Số liệu được thu thập trong mỗi lần khám của bệnh nhân, sau đó được nhập 

liệu, làm sạch, truy vấn dữ liệu missing và xử lý bằng phần mềm Stata 12.0, phiên 

bản cho Window. 

Tất cả các biến số định tính được trình bày dưới dạng mô tả tần số và tỉ lệ. 

Tất cả các biến số định lượng sẽ được trình bày dưới dạng mô tả trung bình, 

độ lệch chuẩn và khoảng. Các ước lượng điểm sẽ được trình bày cùng với khoảng 

tin cậy 95%.  

Áp dụng Paired t-test so sánh trung bình kết quả trước và sau 12 tháng, T-test 

so sánh sự thay đổi giữa cột sống thắt lưng và xương đùi.  

Hồi quy tuyến tính trình bày với hệ số tương quan r
2
 và 95% CI. 
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Quy trình nghiên cứu 

 

BỆNH NHÂN  BƯỚU GIÁP     
 
 
 

   

KẾT QUẢ XN  
TSH THẤP, FT3, FT4 TĂNG 
LS BIỂU HIỆN BASEDOW  

   

 
 
 

   

THU NHẬN NGHIÊN CỨU 
122 BN 

   

 
 
 

   

T0 ( THÁNG THỨ 1) T1 ( THÁNG THỨ 3) T2 ( THÁNG THỨ 6) T3 ( THÁNG THỨ 12) 
 
 
THU THẬP THÔNG TIN  
DXA 
FT3, FT4, TSH 
OSTEOCALCIN,  S-CTx 

FT3, FT4, TSH 
OSTEOCALCIN,  S-CTx 
 

FT3, FT4, TSH 
OSTEOCALCIN,  S-CTx 
 

DXA 
FT3, FT4, TSH 
OSTEOCALCIN,  S-CTx 
 

 
 
 
 

MUC TIÊU 1 
Tỷ lệ loãng xương trước và 

sau  12 tháng điều trị 

MUC TIÊU 2 
Sự thay đổi mật độ xương và 

chất chỉ dấu chuyển hóa xương 

MUC TIÊU 3 
Mội liện hệ hóc môn giáp, 

Osteocalcin, s-CTx với 
BMD 

 
 

  

 
KẾT LUẬN 1 

 
KẾT LUẬN 2 

 
KẾT LUẬN 3 

 

 

Hình 2.5. Quy trình nghiên cứu 

2.4. Đạo đức trong nghiên cứu 

Đây là đề tài nghiên cứu với phương pháp không can thiệp vì bệnh nhân 

được điều trị thường quy khi bị cường giáp. Khi bệnh nhân có đủ tiêu chuẩn nghiên 

cứu và có sự đồng thuận của bệnh nhân thì được tham gia vào nhóm nghiên cứu 

Chi phí xét nghiệm được chi trả bởi nhà nghiên cứu. 
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CHƯƠNG 3 - KẾT QUẢ 

 

Nghiên cứu tiến hành trên 122 bệnh nhân cường giáp Basedow đến khám và 

điều trị tại phòng khám Nội tiết bệnh viện Chợ Rẫy tại các thời điểm bắt đầu điều 

trị, sau 3 tháng, 6 tháng và 12 tháng.  

3.1. Đặc điểm chung của đối tượng nghiên cứu 

3.1.1. Đặc điểm chung của đối tượng nghiên cứu 

Bảng 3.1. Đặc điểm tuổi, chiều cao, cân năng và BMI của đối tượng nghiên cứu  

Biến số (N=122) X̅ ± SD Min - Max 

Tuổi (năm) 39,25 ± 13,28 20 -75 

Chiều cao (cm) 157,86 ± 6,78 140 -175 

Cân nặng (kg) 50,84 ± 7,28 34 -78 

BMI (kg/m
2
) 20,35 ± 2,20 15,82 -31,23 

 

Đối tượng nghiên cứu có độ tuổi trung bình là 39,25 ± 13,28 và có trung bình 

BMI 20,35 ± 2,2 kg/m
2
, trong lứa tuổi của nhóm bệnh cường giáp thường gặp 

Bảng 3.2. Phân bố giới tính, nhóm tuổi của đối tượng nghiên cứu 

 Đặc điểm (N=122) Tần số (n) Tỷ lệ (%) 

Giới tính 
Nam 27 22,10 

Nữ 95 77,90 

Nhóm tuổi 

10 năm 

20-29 30 24,60 

30-39 43 35,20 

40-49 20 16,40 

50-59 19 15,60 

60-69 5 4,10 

70-79 5 4,10 
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Đối tượng tham gia nghiên cứu phân bố theo nhóm tuổi không đồng đều, xấp 

xỉ 60% đối tượng tập trung ở nhóm 20-39 tuổi. Tỷ lệ nhóm tuổi từ 60-79 chỉ chiếm 

8,2% tổng số. 

Tỷ lệ nam nữ trên nhóm bệnh nhân được khảo sát phân bố không đồng đều. 

Nữ giới chiếm phần lớn đối tượng tham gia nghiên cứu với tỉ lệ 77,9%. 

Bảng 3.3. Phân bố các biến số nghiên cứu trước điều trị 

Biến số 

(N=122) 

X̅ ± SD Min – Max  

TSH (mUI/ml) 0,078 ± 0,103 <0,001 -0,400 

FT3 (pg/ml) 11,03 ± 5,57 4,9 - 47,5 

FT4 (pg/ml) 52,27 ± 24,94 21,6 - 121,4 

 Osteocalcin (ng/ml) 55,69 ± 32,25 11,72 - 80,80 

s-CTx (pg/ml) 1.161,91 ± 691,81 155,80 - 654 

MĐX CS thắt lưng (g/cm
2
) 0,891 ± 0,136 0,661 - 1,281 

Nam 0,912 ± 0,138 0,661 - 1,146 

Nữ 0,886 ± 0,135 0,667 - 1,281 

MĐX cổ xương đùi (g/cm
2
) 0,779 ± 0,154 0,356 - 1,179 

Nam 0,838 ± 0,158 0,563 - 1,179 

Nữ 0,763 ± 0,149 0,356 - 1,029 

 

Đối tượng nghiên cứu có mật độ xương tại cột sống thắt lưng cao hơn mật độ 

cổ xương đùi. Bệnh nhân nam có mật độ xương cao hơn bệnh nhân nữ ở cả xương 

cột sống thắt lưng và cổ xương đùi. 
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3.1.2. Sự thay đổi BMI và hiệu quả điều trị cường giáp sau 12 tháng 

 

Hình 3.6. Phân bố nhóm BMI trước và sau điều trị của đối tượng nghiên cứu 

 

Đối tượng nghiên cứu chủ yếu có BMI ở mức bình thường. Sau điều trị, tỷ lệ 

đối tượng có BMI thiếu cân (dưới 18,5 kg/m
2
) giảm từ 14,7% xuống còn 6,6% và tỷ 

lệ đối tượng có BMI thừa cân (trên 23 kg/m
2
) tăng từ 11,5% lên 13,1%.  
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Bảng 3.4. Sự thay đổi nồng độ các hóc môn qua 12 tháng điều trị 

Hóc môn  

(N=122) 

Thời điểm X̅ ± SD Min - Max 

TSH 

(mUI/L) 

Trước điều trị 0,078 ± 0,103 <0,001 -0,400 

Sau 3 tháng điều trị 0,577 ± 0,699 <0,001 -2,830 

Sau 6 tháng điều trị 1,075 ± 0,984 0,010 - 5,600 

Sau 12 tháng điều trị 1,414 ± 4,634 <0,001 - 42,000 

FT3 

(pg/ml) 

Trước điều trị 11,037 ± 5,574 4,900 - 47,500 

Sau 3 tháng điều trị 3,301 ± 1,602 1,100 - 9,400 

Sau 6 tháng điều trị 2,381 ± 1,068 0,600 - 6,920 

Sau 12 tháng điều trị 3,121 ± 3,153 1,112 - 33,000 

FT4 

(pg/ml) 

Trước điều trị 52,270 ± 24,94 21,600 - 121,400 

Sau 3 tháng điều trị 15,233 ± 4,078 5,940 - 25,000 

Sau 6 tháng điều trị 11,160 ± 3,766 1,250 - 22,000 

Sau 12 tháng điều trị 11,934 ± 3,373 4,720 - 26,500 

 

 Nồng độ TSH so sánh trong các lần đánh giá trước điều trị, 3 tháng, 6 tháng  

và 12 tháng chúng ta thấy sự gia tăng dần về giá trị bình thường . 

Nồng độ FT3 và FT4 giảm rất rõ rệt từ lần đo thứ 1 (khi bắt đầu điều trị) đến 

các lần đo sau duy trì tương đối ổn định. 
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Bảng 3.5. Hiệu quả điều trị cường giáp dựa vào giá trị FT4 về trong phạm vi 

bình thường theo giá trị tham chiếu 

Đặc điểm 

(N=122) 

Chung Nam Nữ 

Tần số % Tần số % Tần số % 

Bình giáp (FT4 trở về bình thường) 

Sau 3 tháng 111 91,0 26/27 96,3 85/95 89,5 

Sau 6 tháng 121 99,2 27/27 100 94/95 99,0 

Sau 12 tháng 120 98,4 25/27 92,6 95/95 100 

Hiệu quả điều trị cường giáp dựa riêng trên giá trị tham chiếu của FT4 cho 

thấy 91% bệnh nhân bình giáp sau 3 tháng điều trị và hầu hết hơn 99% bệnh nhân 

bình giáp sau 6 tháng điều trị, cho thấy sự đáp ứng của cường giáp trong nhóm 

nghiên cứu với thuốc kháng giáp tổng hợp.  

 

Hình 3.7. Sự thay đổi trung bình mật độ xương tại cột sống thắt lưng theo 

nhóm tuổi 

Mật độ xương trung bình sau điều trị 12 tháng ghi nhận cao hơn so với trước 

điều trị ở tất cả các nhóm tuổi. Trong phân bố theo nhóm tuổi, có sự tương đồng về 
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biến thiên mật độ xương tại cột sống thắt lưng ở nhóm tuổi 40-49 đến nhóm tuổi 70-

79. 

Ở nhóm tuổi 20-29 đến nhóm tuổi 30-39: mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

trung bình trước điều trị và sau điều trị thay đổi với biên độ lớn hơn các nhóm tuổi 

khác, điều đó có thể là nhóm tuổi trẻ có khả năng phục hồi mật độ xương ở tốt hơn 

so với nhóm tuổi lớn hơn và nhóm tuổi này đang trong giai đoạn hình thành mật độ 

xương đỉnh do đó có thể làm tăng thêm biên độ thay đổi hơn các nhóm khác.  

 

Hình 3.8. Sự thay đổi trung bình mật độ xương cổ xương đùi theo nhóm tuổi 

Mật độ xương tại cổ xương đùi trung bình có phân bố theo nhóm tuổi tương 

đồng ở cả hai thời điểm trước và sau điều trị. Mật độ xương tại cổ xương đùi trung 

bình cao nhất ở nhóm 30-39 tuổi và thấp nhất ở nhóm 70-79 tuổi ở cả hai thời điểm 

trước và sau điều trị. 

Sự gia tăng mật độ xương tại cổ xương đùi trung bình ở nhóm tuổi 20-59 tốt 

hơn so với nhóm tuổi 60-79, cho thấy khả năng phục hồi mật độ xương sau điều trị 

cường giáp ở nhóm tuổi 20-59 tốt hơn so với nhóm tuổi 60-79. Tuy nhiên, khả năng 
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phục hồi mật độ xương cổ xương đùi không lớn bằng mật độ xương tại cột sống thắt 

lưng. 

3.2. Tỷ lệ loãng xương trên bệnh nhân cường giáp trước và sau điều trị 

3.2.1. Tỷ lệ bệnh nhân cường giáp bị ảnh hưởng trên xương trước điều trị 

theo chỉ số T-score và Z-score 

Chúng tôi gộp nhóm bệnh nhân thiếu xương và loãng xương theo chỉ số T-score 

xem như bị ảnh hưởng của xương do tác động của hóc môn giáp, và tương tự với 

chỉ số Z-score. 

Bảng 3.6. Tỷ lệ bệnh nhân bị ảnh hưởng trên xương trước điều trị 

Biến số (N=122) Tần số (n) Tỷ lệ (%) 

T-score Cột sống thắt lưng 65 53,3 

Cổ xương đùi 57 46,7 

Z-score Cột sống thắt lưng 20 21,5 

Cổ xương đùi 10 10,8 

Tỷ lệ bệnh nhân có xương cột sống thắt lưng bị ảnh hưởng bởi cường giáp 

nhiều hơn cổ xương đùi khi đánh giá theo cả hai chỉ số T-score và Z-score.  

Khi so sánh giữa hai chỉ số T-score và Z-score phát hiện tỷ lệ bệnh nhân có 

xương bị ảnh hưởng khi đánh giá theo T-score cao hơn khi đánh giá theo Z-score cả 

ở hai vị trí xương. 

3.2.2. Tỷ lệ bệnh nhân có phục hồi xương sau 12 tháng điều trị cường giáp 

Bảng 3.7. Tỷ lệ bệnh nhân có sự gia tăng và phục hồi mật độ xương  

theo T-score sau 12 tháng điều trị cường giáp 

Biến số (N=122) Tần số (n) Tỷ lệ (%) 

Tỷ lệ gia tăng 

mật độ xương 

Cột sống thắt lưng 102 83,6 

Cổ xương đùi 91 77,0 

Tỷ lệ phục hồi 

mật độ xương 

Cột sống thắt lưng 8 6,6 

Cổ xương đùi 4 3,3 
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 Hầu hết bệnh nhân có sự gia tăng mật độ xương sau 12 tháng điều trị cường 

giáp. Tỷ lệ đối tượng có gia tăng mật độ xương tại cột sống thắt lưng cao hơn tại cổ 

xương đùi. 

Tỷ lệ đối tượng phục hồi mật độ xương về ngưỡng bình thường ở cột sống 

thắt lưng (6,6%) cao hơn cổ xương đùi (3,3%). 

3.2.3. Tỷ lệ bệnh nhân loãng xương thay đổi theo T-score và Z-score  

Bảng 3.8. Tỷ lệ loãng xương cột sống thắt lưng và cổ xương đùi theo định nghĩa 

chỉ số T-score trước và sau 12 tháng điều trị cường giáp 

Phân loại mật độ xương 

(N=122) 

Loãng xương Thiếu xương Bình thường 

Tần số % Tần số % Tần số % 

CS thắt 

lưng 

Trước điều trị 30 24,6 35 28,7 57 46,7 

Sau 12 tháng điều trị 20 16,4 37 30,3 65 53,3 

Cổ XĐ 
Trước điều trị 14 11,5 64 52,5 44 36,0 

Sau 12 tháng điều trị 11 9,0 64 52,5 47 38,5 

Dựa theo T-score của mật độ xương, tỷ lệ nhóm bệnh nhân loãng xương cột 

sống và cổ xương đùi trước khi điều trị cường giáp tương ứng là 24,6% và 11,5%. 

Và sau thời gian điều trị tỷ lệ loãng xương cột sống và cổ xương đùi này giảm 

tương ứng là 16,4% và 9%. Tương tự như vậy trong các nhóm thiếu xương và bình 

thường tỷ lệ gia tăng tương ứng. 

Bảng 3.9. Tỷ lệ loãng xương cột sống thắt lưng và cổ xương đùi  

theo định nghĩa chỉ số Z-score trước và sau 12 tháng điều trị cường giáp 

Phân loại mật độ xương 

(N=93) 

Mất xương  Bình thường 

Tần số % Tần số % 

 CS thắt 

lưng 

Trước điều trị 20 21,5 73 78,5 

Sau 12 tháng điều trị 13 14,0 80 86,0 

Cổ XĐ 
Trước điều trị 10 10,8 83 89,2 

Sau 12 tháng điều trị 5 5,4 88 94,6 
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Dựa theo đánh giá Z-score mật độ xương của các bệnh nhân dưới 50 tuổi, tỷ 

lệ đối tượng có mật độ xương tại cột sống thắt lưng và cổ xương đùi thấp hơn so với 

đối tượng cùng tuổi trước khi điều trị cường giáp tương ứng là 21,5% và 10,8%. 

Kết quả này cho thấy có thể trong nhóm tuổi này sự ảnh hưởng của bệnh lý cường 

giáp trên tình trạng của xương ở cột sống nhiều hơn cổ xương đùi. Và sau 12 tháng 

điều trị, tỷ lệ này giảm đến tương ứng là 14,0% và 5,4%. 

3.3. Sự thay đổi mật độ xương và chất chỉ dấu chuyển hóa xương sau 12 

tháng điều trị cường giáp 

3.3.1. Sự thay đổi mật độ xương của đối tượng nghiên cứu sau 12 tháng 

điều trị cường giáp. 

Bảng 3.10. Sự thay đổi mật độ xương cột sống thắt lưng và cổ xương đùi đối 

tượng nghiên cứu trước và sau 12 tháng điều trị 

Mật độ xương 

(g/cm
2
, N=122) 

X̅ ± SD KTC 95% p* 

Cột sống 

thắt lưng 

Trước điều trị 0,891 ± 0,136 0,867-0,916 
< 0,001 

Sau 12 tháng điều trị 0,935 ± 0,144 0,910-0,961 

Độ thay đổi 0,044 ± 0,068 0,032-0,056  

Cổ 

xương 

đùi 

Trước điều trị 0,779 ± 0,154 0,752-0,807 
< 0,001 

Sau 12 tháng điều trị 0,839 ± 0,165 0,809-0,868 

Độ thay đổi  0,060 ± 0,125 0,037-0,082  

*t-test 

Độ thay đổi của mật độ xương tại cột sống thắt lưng trước và sau 12 tháng 

điều trị là 0,044 ± 0,068 (KTC 95% là 0,032-0,056), tương tự với độ thay đổi của 

mật độ cổ xương đùi trước và sau điều trị trung bình tăng lên 0,060 ± 0,125 (KTC 

95% là 0,037-0,082).  

Mức độ thay đổi mật độ xương trước và sau điều trị của cột sống thắt lưng và 

cổ xương đùi này khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,001, cho thấy rằng mật độ 

xương có ảnh hưởng bởi tình trạng bệnh cường giáp.  



52 

 

 

Bảng 3.11. Kiểm định sự khác biệt về mức độ thay đổi mật độ xương tại cột 

sống thắt lưng và cổ xương đùi của đối tượng nghiên cứu 

Độ tăng mật độ xương  

(g/cm
2
, N=122) 

TB SSC ĐLC KTC 95% 
p 

(t-test) 

Cột sống thắt lưng 0,044 0,006 0,068 0,032-0,056 
0,235 

Cổ xương đùi 0,060 0,011 0,125 0,037-0,082 

Tác động tăng mật độ xương của quá trình điều trị cường giáp cho thấy 

không khác biệt với cả mật độ xương tại cổ xương đùi lẫn tại cột sống thắt lưng 

(p=0,235), chứng tỏ hóc môn giáp có ảnh hưởng không khác biệt trên xương cột 

sống thắt lưng và cổ xương đùi.  

Chúng tôi thực hiện phân loại mật độ xương nhóm nghiên cứu theo định 

nghĩa loãng xương của Tổ chức Y tế Thế giới năm 1998 tại cột sống thắt lưng và cổ 

xương đùi trước điều trị thành nhóm theo chỉ số T-score (gồm loãng xương, thiếu 

xương, bình thường) với mẫu 122 bệnh nhân và theo chỉ số Z-score (gồm mất 

xương, bình thường) với mẫu 93 bệnh nhân có tuổi < 50 để khảo sát sự thay đổi mật 

độ xương sau 12 tháng điều trị cường giáp. 

Bảng 3.12. So sánh sự gia tăng mật độ xương tại cột sống thắt lưng giữa các 

phân nhóm loãng xương theo T-score và Z-score trước và sau 12 tháng điều trị 

cường giáp 

Thay đổi MĐX  

cột sống thắt lưng (g/cm
2
) 

n X̅ ± SD Min – Max p 

Theo T-score (N=122) 

Loãng xương 30 0,076 ± 0,073 -0,060 – 0,220 

0,010** Thiếu xương 35 0,036 ± 0,065 -0,060 – 0,330 

Bình thường 57 0,032 ± 0,063 -0,100 – 0,190 

Theo Z-score (N=93) 

Mất xương 20 0,100 ± 0,076 -0,100 – 0,330 
0,001* 

Bình thường 73 0,030 ± 0,064 -0,040 – 0,220 

 *t-test; **ANOVA 
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Sự gia tăng mật độ xương tại cột sống thắt lưng giữa các nhóm loãng xương, 

thiếu xương và bình thường (phân nhóm theo T-score) là khác nhau (p=0,01). Trong 

đó, gia tăng rõ rệt nhất là nhóm bệnh nhân được đánh giá trước điều trị là loãng 

xương với độ tăng 0,076 ± 0,073 g/cm
2
. Nhóm đối tượng có thiếu xương và bình 

thường có độ gia tăng thấp và tương đương nhau vào khoảng 0,03 g/cm
2
. 

Tương tự theo phân nhóm Z-score Sự gia tăng mật độ xương tại cột sống thắt 

lưng giữa nhóm mất xương và bình thường khác nhau có ý nghĩa với (p = 0,001). 

Nhóm đối tượng mất xương có mật độ xương gia tăng mật độ xương cao hơn so với 

nhóm có mật độ xương bình thường. 

Bảng 3.13. So sánh sự gia tăng mật độ xương tại cổ xương đùi giữa các phân 

nhóm loãng xương theo định nghĩa chỉ số T-score và Z-score trước và sau 12 

tháng điều trị cường giáp 

Thay đổi MĐX tại  

xương đùi  

(g/cm
2
) 

n X̅ ± SD Min – Max p 

Theo T-score (N=122) 

Loãng xương 14 0,067 ± 0,083 -0,050 – 0,210 

0,420** Thiếu xương 64 0,071 ± 0,104 -0,190 – 0,380 

Bình thường 44 0,040 ± 0,159 -0,810 – 0,300 

Theo Z-score (N=93) 

Mất xương 10 0,099 ± 0,115 -0,810 – 0,360 
0,440* 

Bình thường 83 0,065 ± 0,135 -0,050 – 0,380 

 *t-test; **ANOVA 

Sự gia tăng mật độ xương ở xương đùi có sự khác biệt giữa các nhóm đối 

tượng theo phân nhóm T-score và Z-score. Tuy nhiên, sự khác biệt này không có ý 

nghĩa trong phạm vi kết quả nghiên cứu này (p>0,05). 
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Bảng 3.14. So sánh sự gia tăng mật độ xương theo nhóm tuổi 

Thay đổi MĐX  

(N=122, g/cm
2
) 

n X̅ ± SD Min – Max p* 

Cột sống thắt lưng 

<50 tuổi 93 0,045 ± 0,072 -0,100 – 0,330 
0,719 

≥50 tuổi 29 0,040 ± 0,054 -0,060 – 0,160 

Cổ xương đùi 

<50 tuổi 93 0,068 ± 0,133 -0,810 – 0,380 
0,160 

≥50 tuổi 29 0,031 ± 0,087 -0,17 – 0,300 

*t-test 

 Sự thay đổi mật độ xương ở cột sống thắt lưng giữa hai nhóm tuổi là tương 

đương nhau, trong khi đó sự thay đổi mật độ xương cổ xương đùi ở nhóm <50 tuổi 

lớn hơn so với nhóm ≥50 tuổi, tuy nhiên sự khác biệt này không có ý nghĩa thống 

kê trong phạm vi nghiên cứu này (p>0,05).  
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3.3.2. Sự thay đổi nồng độ các chất chỉ dấu chuyển hóa xương sau 12 tháng 

điều trị cường giáp của đối tượng nghiên cứu  

Bảng 3.15. Sự thay đổi nồng độ các chất chỉ dấu chuyển hóa xương qua quá 

trình điều trị cường giáp  

Chất chỉ dấu 

(N=122) 

Thời điểm X̅ ± SD Min – Max 

 Osteocalcin  

(ng/ml) 

Trước điều trị 55,690 ± 32,250 11,720 - 180,800 

Sau 3 tháng điều trị 35,040 ± 17,530 11,080 - 97,150 

Sau 6 tháng điều trị 29,910 ± 14,450 10,500 - 91,000 

Sau 12 tháng điều trị 24,900 ± 11,820 8,900 - 75,000 

s-CTx 

(pg/ml) 

Trước điều trị 1161,910 ± 691,810 155,800 -3.654,000 

Sau 3 tháng điều trị 692,170 ± 475,750 58,500 - 2876,000 

Sau 6 tháng điều trị 552,660 ± 319,650 52,100 - 1.832,000 

Sau 12 tháng điều trị 441,830 ± 238,090 41,200 - 1.198,000 

 

Sau 12 tháng điều trị cường giáp, nồng độ osteocalcin trong máu có xu 

hướng giảm dần. Nồng độ giảm mạnh sau 3 tháng đầu và các giá trị ở thời điểm 6 

tháng và 12 tháng, giảm tương đối ít hơn. 

Tương tự nồng độ s-CTx trong máu của quần thể mẫu cũng có xu hướng 

giảm qua quá trình điều trị. Sự giảm mạnh trong 3 tháng đầu và ít dần trong các thời 

điểm 6 tháng và 12 tháng.  

Sự thay đổi của 2 chất chỉ này theo cùng chiều cho thấy mối liên hệ thuận 

 Chúng tôi thực hiện phân loại mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

trước điều trị thành nhóm theo T-score (gồm loãng xương, thiếu xương, bình 

thường) và theo Z-score (gồm mất xương, bình thường) để so sánh sự thay đổi nồng 

độ các chất chỉ dấu chuyển hóa xương trong các nhóm sau 12 tháng điều trị cường 

giáp. 
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Bảng 3.16. Sự thay đổi nồng độ osteocalcin giữa các nhóm đối tượng phân 

nhóm loãng xương theo mật độ xương tại cột sống thắt lưng trước điều trị 

Thay đổi Osteocalcin 

(ng/ml, N=122) 
n X̅ ± SD Min - Max P 

Theo T-score (N=122) 

Loãng xương 30 -40,614 ± 33,639 -139,640 - -6,450 

0,055** Thiếu xương 35 -27,074 ± 22,895 -87,700 - -2,290 

Bình thường 57 -27,896 ± 21,815 -81,640 - -1,950 

Theo Z-score (N=93) 

Mất xương 20 -46,924 ± 38,339 -139,640 - -6,450 
0,029* 

Bình thường 73 -26,148 ± 20,815 -87,700 - -2,610 

 *t-test; **ANOVA 

Theo phân loại nhóm T-score, nồng độ osteocalcin của bệnh nhân giảm sau 

12 tháng điều trị cường giáp. Trong đó có sự giảm nhiều nhất nồng độ osteocalcin ở 

nhóm bệnh nhân được chẩn đoán loãng xương cột sống tại thời điểm trước điều trị. 

Tuy nhiên, khi so sánh sự khác biệt về mức độ thay đổi của các nhóm loãng xương, 

thiếu xương và bình thường chúng tôi ghi nhận sự khác biệt gần không có ý nghĩa 

thống kê với (p=0,055). 

 Ngược lại theo phân loại Z-score, nồng độ osteocalcin của bệnh nhân giảm 

sau 12 tháng điều trị cường giáp, đối tượng có mất xương theo Z-score có sự gia 

tăng nồng độ osteocalcin cao hơn đối tượng có mật độ xương bình thường, sự khác 

biệt này có ý nghĩa với (p=0,029). 
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Bảng 3.17. Sự thay đổi nồng độ s-CTx giữa các nhóm đối tượng phân nhóm 

loãng xương theo mật độ xương tại cột sống thắt lưng trước điều trị. 

Thay đổi s-CTx  

(pg/ml) 
n X̅ ± SD Min - Max p 

Theo T-score (N=122) 

Loãng xương 30 -915,860 ± 762,951 -2613,000 – 5,000 

0,084** Thiếu xương 35 -634,363 ± 469,003 -2167,500 - -24,400 

Bình thường 57 -669,675 ± 465,163 -1911,000 – 210,900 

Theo Z-score (N = 93) 

Mất xương 20 -1089,925 ± 837,749 -2613,000 - -98,000 
0,020* 

Bình thường 73 -601,446 ± 443,967 -2167,500 – 210,900 

 *t-test; **ANOVA 

Theo phân nhóm với T-score, nồng độ s-CTx của nhóm bệnh nhân được 

chẩn đoán loãng xương cột sống tại thời điểm trước điều trị giảm mạnh nhất. Tuy 

nhiên, không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về sự thay đổi nồng độ s-CTx giữa 

các nhóm đối tượng trong phạm vi nghiên cứu này (p=0,084). 

 Theo phân nhóm với Z-score, nồng độ s-CTx ở nhóm bệnh nhân có mất 

xương giảm mạnh hơn nhiều so với nhóm có mật độ xương cột sống bình thường sự 

khác biệt này có ý nghĩa với (p=0,02). 
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3.4. Mối liên hệ giữa các hóc môn giáp, chất chỉ dấu chuyển hóa xương với 

mật độ xương.  

3.4.1. Mối tương quan giữa hóc môn và mật độ xương 

Bảng 3.18. Mối tương quan đồng thời của logarithm cơ số 10 của các hóc môn 

lên mật độ xương trước và sau 12 tháng điều trị 

Biến số (N=122) r
2
 HSHQ ĐLC t p (t) KTC 95% 

MĐX 

tại cột 

sống 

thắt 

lưng 

Trước điều trị 

Log10(FT3) 0,03 0,135 0,067 2,01 0,046 0,002-0,268 

Sau 12 tháng điều trị 

Log10(FT3) 0,003 0,020 0,068 0,29 0,769 -0,115-0,155 

MĐX 

xương 

đùi 

Trước điều trị  

Log10(TSH) 0,0004 -0,040 0,018 -2,26 0,026 -0,074-0,005 

Sau 12 tháng điều trị 

Log10(TSH) 0,004 -0,009 0,022 -0,43 0,669 -0,053-0,034 

 

Khi xét tác động của hóc môn TSH, FT3, FT4 tại thời điểm trước điều trị, chỉ 

có mối tương quan với logarithm cơ số 10 của nồng độ hóc môn FT3 với mật độ 

xương tại cột sống thắt lưng (p=0,046) và có mối tương quan với logarithm cơ số 10 

của nồng độ hóc môn TSH với mật độ xương đùi (p=0,026) ở bệnh nhân.  

 Tuy nhiên, sau 12 tháng điều trị (100% bệnh nhân bình giáp), 2 mối tương 

quan này mất đi và trở nên không còn có ý nghĩa thống kê. Điều này cho thấy mật 

độ xương đùi và xương cột sống thực sự bị ảnh hưởng bởi các hóc môn ở các bệnh 

nhân cường giáp, nhưng khi đã điều trị khỏi tình trạng cường giáp thì sự ảnh hưởng 

này không còn nữa. Hay nói cách khác, mật độ xương bị ảnh hưởng bởi chính quá 

trình điều trị cường giáp. 
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Hình 3.9. Biểu đồ phương trình hồi qui biểu thị mối tương quan giữa FT3 với 

MĐX cột sống, và TSH với MĐX đùi ở bệnh nhân cường giáp 

Sử dụng hồi quy tuyến tính đa biến xét mối liên quan đồng thời giữa độ biến 

thiên Delta (Δ) các hóc môn và độ biến thiên Delta mật độ xương sau 12 tháng điều 

trị cường giáp. 
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Bảng 3.19. Mối tương quan giữa với độ biến thiên nồng độ các hóc môn với độ 

biến thiên mật độ xương 

Biến số 

(N=122) 

r
2
  HSHQ ĐLC t p (t) KTC 95% 

ΔMĐX cột sống thắt lưng 

ΔTSH 1,6x10
-5

 6x10
-6 

0,001 0,05 0,963 -0,003-0,003 

ΔFT3 0,04 0,002 0,001 -2,28 0,022 -0,004-(-0,0003) 

ΔFT4 0,001 7,6x10
-5

 0,000 -0,31 0,756 -0,0006-0,0004 

ΔMĐX cổ xương đùi 

ΔTSH 0,009 -0,003 0,003 -1,01 0,314 -0,007-0,002 

ΔFT3 0,002 0,0008 0,002 -0,46 0,648 -0,004-0,003 

ΔFT4 0,0002 -7x10
-5

 0,0005 0,16 0,877 -0,0008-0,001 

 

Hồi qui tuyến tính cho thấy chỉ có độ biến thiên FT3 (sự giảm nồng độ FT3 

sau 12 tháng điều trị so với trước khi điều trị) có tương quan tuyến tính với độ biến 

thiên mật độ xương tại cột sống thắt lưng (sự tăng mật độ xương tại cột sống thắt 

lưng sau 12 tháng điều trị so với trước khi điều trị) một cách có ý nghĩa thống kê 

(p=0,022).  

Độ biến thiên Delta mật độ xương tại cột sống thắt lưng tỉ lệ nghịch với độ 

biến thiên Delta nồng độ hóc môn FT3 qua quá trình điều trị cường giáp có ý nghĩa 

thống kê (p=0,022). 
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3.4.2. Mối tương quan giữa chất chỉ dấu chuyển hóa xương và mật độ 

xương  

Bảng 3.20. Mối tương quan riêng lẻ giữa log10 của nồng độ các chất chỉ dấu 

chuyển hoá xương với mật độ xương 

N=488 r
2
 HSHQ ĐLC t p (t) KTC 95% 

Mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

Log(OSTE) 0,029 -0,092 0,032 -2,85 0,005 -0,156-(-0,028) 

Log(s-CTx) 0,049 -0,098 0,027 -3,66 < 0,001 -0,150-(-0,045) 

Mật độ xương cổ xương đùi 

Log(OSTE) 0,003 -0,049 0,038 -1,31 0,191 -0,123-0,025 

Log(s-CTx) 0,003 -0,043 0,031 -1,36 0,175 -0,104-0,019 

 Logarithm cơ số 10 của nồng độ osteocalcin (p=0,005) và logarithm cơ số 10 

của nồng độ s-CTx (p<0,001) tương quan với mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

với hệ số tương quan không đáng kể. Chưa tìm thấy mối tương quan với mật độ 

xương đùi trong phạm vi nghiên cứu này. 

Bảng 3.21. Mối tương quan đồng thời giữa log10 của nồng độ các chất chỉ dấu 

chuyển hoá xương với mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

MĐX tại cột 

sống thắt lưng 

(N=488) 

r
2
 HSTQ ĐLC t p 

Log(OSTE) 
0,045 

-0,014 0,047 -0,31 0,760 

Log(s-CTx) -0,089 0,039 -2,28 0,023 

Phân tích hồi quy đơn biến chất chỉ dấu chuyển hoá xương cho thấy cả 

osteocalcin và s-CTx đều có tương quan tuyến tính với mật độ xương tại cột sống 

thắt lưng. Tuy nhiên phân tích chung osteocalcin, s-CTx với mật độ xương tại cột 

sống thắt lưng cho thấy tác động của osteocalcin chuyển thành không có ý nghĩa 
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thống kê, và tác động của s-CTx có thay đổi giảm đi xấp xỉ 10% so với phân tích 

riêng lẻ (p=0,023), và thực sự chỉ có s-CTx có mối tương quan tuyến tính với mật 

độ xương tại cột sống thắt lưng. 

3.4.3. Mối tương quan giữa BMI và mật độ xương 

Giả thuyết BMI và tuổi tác động đến mật độ xương cột sống và mật độ 

xương đùi theo sự tương quan tuyến tính. 

Sử dụng hồi qui tuyến tính để xét mối tương quan riêng lẻ giữa mật độ 

xương cột sống, mật độ xương đùi với BMI trước điều trị cường giáp của đối tượng 

nghiên cứu. 

Bảng 3.22. Mối tương quan riêng lẻ giữa mật độ xương trước điều trị với BMI 

(N=122) r
2
 HSTQ ĐLC t p (t) KTC 95% 

MĐX cột sống thắt lưng  

BMI 0,05 0,014 0,006 2,53 0,013 0,003-0,025 

MĐX cổ xương đùi 

BMI 0,04 0,015 0,006 2,43 0,021 0,002-0,027 

Yếu tố BMI cho thấy tác động có ý nghĩa thống kê đến mật độ xương cả ở 

xương đùi lẫn ở xương cột sống (p<0,05). 

3.4.4. Mối liên hệ hóc môn giáp và các chất chỉ dấu chuyển hoá xương 

Khảo sát tất cả các lần xét nghiệm: trước khi điều trị, sau khi điều trị 3 tháng, 

6 tháng, 12 tháng. Tổng số lần xét nghiệm các hóc môn và chất chỉ dấu chuyển hoá 

xương là 488 lần. 

Bảng 3.23. Hồi qui tuyến tính giữa Osteocalcin với s-CTx 

 Osteocalcin (N=488) HSHQ ĐLC t p (t) KTC 95% 

s-CTx 0,031
 

0,001 22,30 < 0,001 0,029-0,034 

Trong các mẫu máu xét nghiệm, nồng độ osteocalcin được cho thấy là có 

tương quan tuyến tính mạnh với s-CTx (p<0,001), giải thích được hơn 50% mẫu 

nghiên cứu. 
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Sử dụng hồi quy đa biến để xác định mối tương quan đồng thời giữa các hóc 

môn với osteocalcin và s-CTx. 

Bảng 3.24. Hồi quy đa biến kiểm định mối tương quan đồng thời giữa các hóc 

môn với Osteocalcin, s-CTx 

N=488 HSHQ ĐLC t p (t) KTC 95% 

 Osteocalcin  

TSH -0,268 0,383 -0,70 0,485 -1,021-0,485 

FT3 0,282 0,240 1,17 0,241 -0,190-0,753 

FT4 0,516 0,055 9,47 < 0,001 0,409-0,623 

s-CTx 

TSH -0,820 8,645 -0,09 0,924 -17,806-16,165 

FT3 19,710 5,411 3,64 < 0,001 9,077-30,342 

FT4 9,960 1,228 8,11 < 0,001 7,547-12,374 

 Osteocalcin  

FT4 0,559 0,043 12,98 < 0,001 0,474-0,643 

s-CTx 

FT3 19,732 5,400 3,65 < 0,001 9,121-30,343 

FT4 9,971 1,221 8,16 < 0,001 7,570-12,372 

 

Nồng độ hóc môn FT4 có tương quan tuyến tính với nồng độ osteocalcin và 

FT3, FT4 có tương quan tuyến tính với s-CTx (p<0,001). 

Sử dụng hồi quy tuyến tính đa biến để xác định mối quan hệ đồng thời của 

hóc môn và nồng độ s-CTx với nồng độ osteocalcin, và mối quan hệ đồng thời của 

hóc môn và nồng độ osteocalcin với nồng độ s-CTx ở bệnh nhân cường giáp. 
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Bảng 3.25. Hồi qui tuyến tính phân tích đa biến kiểm định mối tương quan 

đồng thời giữa các hóc môn với các chất chỉ dấu chuyển hoá xương 

 

N=488 

HSHQ ĐLC t p (t) KTC 95% 

 Osteocalcin  

s-CTx 0,027 0,002 17,00 < 0,001 0,024-0,030 

TSH -0,246 0,304 -0,81 0,419 -0,842-0,351 

FT3 -0,253 0,193 -1,31 0,190 -0,631-0,126 

FT4 0,245 0,046 5,34 < 0,001 0,155-0,336 

s-CTx 

 

Osteocalcin  

13,800 0,812 17,00 < 0,001 12,205-15,395 

TSH 2,877 6,848 0,42 0,675 -10,578-16,333 

FT3 15,820 4,291 3,69 < 0,001 7,389-24,250 

FT4 2,845 1,059 2,69 0,007 0,765-4,926 

 

Nồng độ osteocalcin có hồi quy thuận chiều với nồng độ s-CTx và nồng độ 

FT4 ở bệnh nhân cường giáp (p<0,001). 

Nồng độ s-CTx có mối liên hệ hồi quy thuận chiều với nồng độ osteocalcin, 

FT3 và FT4 ở bệnh nhân cường giáp (p<0,05).  
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CHƯƠNG 4 - BÀN LUẬN 

 

4.1. Đặc điểm dân số nghiên cứu 

 Nghiên cứu chọn mẫu thuận lợi với dân số thu nhận được 122 người, ghi 

nhận độ tuổi trung bình chung là 39,3 ± 13,3.  

Phân nhóm tuổi với giới hạn trên và dưới 50 tuổi theo định nghĩa loãng 

xương và tiêu chí chẩn đoán loãng xương, với các chỉ số mật độ xương T-score và 

Z-score, giá trị của giới hạn tuổi này để phân biệt nhóm mãn kinh và chưa mãn 

kinh.  

Nhóm bệnh nhân bị cường giáp dưới 50 tuổi chiếm ưu thế 76,2% so với 

nhóm bệnh nhân trên 50 tuổi (23,8%). Với đặc điểm này nhóm dân số nghiên cứu  

khi khảo sát vấn đề về xương, cho thấy yếu tố mất xương tuổi già chỉ tác động trong 

nhóm nhỏ hơn 1/3 trong dân số nghiên cứu, do đó tính chất tác động của hóc môn 

giáp trên xương mà chúng tôi khảo sát thể hiện được vai trò chính ảnh hưởng trên 

xương.  

Kết quả khi phân tầng nhóm 10 tuổi cho thấy rõ hơn tỷ lệ bệnh nhân phân bố 

không đồng đều giữa các nhóm,  phần lớn bệnh nhân bị cường giáp tập trung chủ 

yếu ở nhóm 30-39 tuổi, kế đến là nhóm 20-29 tuổi (24,6%), nhóm 40-49 và nhóm 

50-59 tuổi được ghi nhận xấp xỉ nhau (xấp xỉ 16%). Đặc điểm này có thể phù hợp 

về mặt cơ sở bệnh lý của Basedow phần lớn tập trong nhóm trẻ và trung niên [5]. 

Một khảo sát nhóm bệnh nhân bướu giáp mới phát hiện tại một bệnh viện tại 

Nhật năm 2010 trên 4400 bệnh nhân mới bị cường giáp, tỷ lệ nhóm bệnh nhân 

cường giáp nhiều nhất ở lứa tuổi khoảng 30 - 40 chiếm 22,7%,  nhóm 20 – 30 tuổi 

16,5% và thấp nhất ở nhóm tuổi lớn hơn 70 chiếm tỷ lệ 2,6%. 

Chúng tôi phân tầng theo nhóm 10 tuổi do sự thay đổi của mật độ xương 

trong các nhóm tuổi có thể khác nhau. Theo y văn cũng như nghiên cứu của các tác 

giả cho thấy rằng mật độ xương đỉnh của nhóm dân số, chủng tộc có thể ở mức độ 
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tuổi từ 25-30 tuổi. Và sau khoảng thời gian dài sau khi đạt được mật độ xương tối 

đa, tình trạng ổn định về mật độ xương kéo dài đến tuổi mãn kinh. Sau giai đoạn 

mãn kinh này tình trạng mất xương dần dần diễn ra, đặc biệt trên phụ nữ bắt đầu 

giai đoạn mãn kinh sau 50 tuổi trở đi, trong nhiều nghiên cứu cho thấy rằng sự mất 

xương này có liên quan đến sự suy giảm của nồng độ estrogen. Tình trạng mất 

xương cũng có thể thấy rõ liên quan đến tuổi già xảy ra từ lứa tuổi 70 trở lên và 

nguyên nhân là tình trạng xơ hóa xương. 

 Sự phân tầng với nhóm 10 tuổi này với mục tiêu xác định rõ hơn có hay 

không có khác biệt về sự thay đổi mật độ xương cũng như các chất chỉ dấu chuyển 

hóa xương trong các nhóm tuổi khác nhau khi xem xét với sự trưởng thành xương 

và sự suy thoái xương theo thời gian.  

Sự khác biệt trong phân tầng nhóm tuổi trong nghiên cứu của chúng tôi cho 

thấy sự phân bố của nhóm bệnh nhân chủ yếu ở lứa tuổi 30 – 39 tuổi, nếu xét về 

bình diện mật độ xương thì đây là giai đoạn tuổi có mật độ xương ổn định nhất 

trong các giai đoạn của cuộc đời, nhóm tuổi phân bố đứng hàng thứ 2 trong nghiên 

cứu là 20-29 tuổi, có thể có ảnh hưởng với sự trưởng thành xương đạt mật độ xương 

đỉnh.  

Nghiên cứu của tác giả Viveka P. cùng cộng sự thực hiện năm 2009 tại Ấn 

Độ trên 40 bệnh nhân nhiễm độc giáp có độ tuổi trung bình là 35,5 ± 9,9 tuổi; trong 

đó có 11 đối tượng là nam giới có độ tuổi trung bình là 37,5 ± 11,0 tuổi; 29 đối 

tượng là nữ có độ tuổi trung bình là 34,7 ± 9,5 tuổi [109].  

Zeynep Zengin và cộng sự khảo sát ảnh hưởng của cường giáp lên mật độ 

xương của phụ nữ tiền mãn kinh tại Thổ Nhĩ Kỳ năm 2012 với trung bình tuổi là 

33,70 ± 7,30  và ở nhóm cường giáp dưới lâm sàng là 31,38 ± 9,45 [119].  

Tác giả Oikawa M. cùng cộng sự khảo sát sự thay đổi một độ xương xốp và 

xương đặc trên 79 bệnh nhân nữ cường giáp điều trị thuốc kháng giáp trong các thời 

điểm khác nhau với trung bình tuổi nhóm nghiên cứu 49,5± 15,3 năm [69]. 
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 Nguyễn Tiến Đoàn thực hiện nghiên cứu tại bệnh viện đa khoa tỉnh Phú Thọ đánh 

giá mật độ xương trên nhóm 45 bệnh nhân nữ Basedow bằng DXA với tuổi trung 

bình 31,7 ± 7,6 [1].  

Theo dữ liệu thống kê của trung tâm sức khỏe và dinh dưỡng Hoa kỳ 

(NHANES III) tỷ lệ bệnh nhân cường giáp ở nữ gấp 4 lần so với nam và tần suất 

bệnh xuất hiện nhiều nhất ở lứa tuổi 20-49 [120].  

Phân nhóm theo giới tính, phần lớn bệnh nhân bị cường giáp là nữ (77,9%), 

nam chiếm 22,1%. Nhìn chung đặc tính tuổi, sự phân bố tuổi, và giới tính trong 

nghiên cứu của chúng tôi cho thấy đặc tính của bệnh cường giáp xuất hiện trong 

tuổi trẻ nhiều hơn nhóm lớn tuổi và giới tính tỷ lệ nữ gấp 3-4 lần nam giới.  

4.1.1. Đặc điểm cân nặng, chiều cao, chỉ số khối cơ thể 

Trong nghiên cứu của chúng tôi BMI trung bình lúc đầu trước điều trị là 20,4 

± 2,2 kg/m
2
, Chiều cao trung bình ở các đối tượng là 158 cm và cân nặng là 51 kg. 

Khi đánh giá tỷ lệ BMI theo tiêu chuẩn của châu Á chúng tôi ghi nhận Tỷ lệ bệnh 

nhân gầy sút (BMI ở mức <18,5) chiếm 14,7%;  BMI trong giới hạn bình thường 

giá trị từ 18,5 - < 23 kg/m
2
 với tỷ lệ 73,8% và 11,5% nhóm bệnh nhân có BMI ≥ 23. 

Cân nặng và BMI bị tác động của bệnh lý cường giáp do tình trạng tăng chuyển hóa 

của cơ thể hậu quả của tình trạng tác động hóc môn giáp quá mức. Nhìn chung BMI 

của đối tượng nghiên cứu có xu hướng tập trung nhóm bình thường và gầy sút, có 

sự phân bố không liên tục ở mức 27 – 30 kg/m
2
.  

Sau thời gian 12 tháng điều trị đi song hành với tình trạng ổn định của cường 

giáp, ghi nhận có sự gia tăng cân nặng và BMI trong nhóm nghiên cứu. Tỷ lệ bệnh 

nhân có BMI thấp < 18,5 kg/m
2 

giảm còn 6,6% trong nhóm nghiên cứu so với ban 

đầu 14,7%, ghi nhận nhóm bệnh nhân có BMI 18,5 – < 23 kg/m
2
 gia tăng sau 12 

tháng điều trị từ 73,8% lên 80,3% và nhóm BMI > 23 kg/m
2
 cũng gia tăng từ 11,5% 

lên 13,1%. Điều này cho thấy rằng tình trạng cường giáp có ảnh hưởng đến BMI, sự 
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giảm nhiều ghi nhận trong nhóm BMI < 18,5 kg/m
2
 với mức độ khoảng hơn 50% 

(14,7% giảm còn 6,6%) khác biệt hơn so với các nhóm khác.  

Nghiên cứu của tác giả Lars Lonn cùng cộng sự trên sự thay đổi của cân 

nặng và các thành phần của cơ thể trên bệnh nhân cường giáp đã điều trị được thực 

hiện tại bệnh viện đại học Goteborg Thụy điển trong thời gian 12 tháng với các lần 

theo dõi 3, 12 tháng sau điều trị cường giáp. Trong nhóm 9 bệnh nhân tham gia 

nghiên cứu thời điểm khởi đầu chưa điều trị cường giáp, cân nặng trung bình nhóm 

nghiên cứu 67 kg gia tăng 2,7 ± 3,1 kg (p=0,06) sau 3 tháng điều trị và ở thời điểm 

12 tháng cân nặng gia tăng 8,7 ± 1,8 kg (p= 0,001) so với ban đầu. Sự gia tăng cân 

nặng trong quá trình điều trị cường giáp do kết quả của tình trạng cường giáp ổn 

định [52]. 

 Zeynep Zengin và cộng sự khảo sát ảnh hưởng của cường giáp lên mật độ 

xương của phụ nữ tiền mãn kinh tại Thổ Nhĩ Kỳ năm 2012 với trung bình BMI là 

25,80 ± 4,65 kg/m2 ở nhóm cường giáp dưới lâm sàng và 24,15 ± 4,48 kg/m
2
 ở 

nhóm cường giáp [119].  

 Nguyễn Tiến Đoàn thực hiện nghiên cứu tại bệnh viện Thái Nguyên với 

mục tiêu đánh giá mật độ xương trong bệnh nhân cường giáp với nhóm dân số bệnh 

cường giáp 45 so với nhóm chứng 100 bệnh nhân kết quả ghi nhận BMI trong nhóm 

nghiên cứu cường giáp ban đầu (43,9 kg) thấp hơn so với nhóm chứng (48,4 kg) với 

p < 0,05 [1]. Đánh giá tỷ lệ theo phân nhóm BMI cho kết quả là BMI < 18,5 chiếm 

tỷ lệ cao 68,9% so với 14% trong nhóm chứng. BMI trong giới hạn của BMI 18,5 – 

23 chiếm tỷ lệ 31,1 % so với nhóm chứng 86%. Nhóm BMI > 23 không ghi nhận 

trong cả 2 nhóm. 

Nói chung yếu tố cân nặng và BMI của các nhóm nghiên cứu có thể khác 

nhau do đối tượng nghiên cứu, các ảnh hưởng về dinh dưỡng địa lý, hoàn cảnh kinh 

tế và tình trạng bệnh lý. 
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4.1.2. Sự thay đổi nồng độ hóc môn giáp trước và sau điều trị của đối 

tượng nghiên cứu. 

Khảo sát của chúng tôi trên nhóm bệnh nhân nghiên cứu trước khi bắt đầu 

điều trị cho thấy nồng độ TSH trung bình đo được là 0,099 mUI/L.  Kết quả đo lại 

sau 3 tháng, 6 tháng, 12 tháng cho thấy có sự gia tăng dần nồng độ TSH trong máu, 

cuối cùng TSH trở về giới hạn bình thường: với các giá trị trung bình 0,577 mUI/L 

(lần 2); 1,075 mUI/L (lần 3); 1,414 (lần 4). Tương tự như vậy FT3, FT4 đo được 

trước điều trị lần lượt là 11,03 và 52,27 tăng khá cao so với giới hạn bình thường. 

Sau 3 tháng, 6 tháng, 12 tháng FT3 giảm, trở về giới hạn bình thường: 3,30 (lần 2); 

2,38 (lần 3); 3,12 (lần 4). FT4 cũng giảm tương ứng 15,23 (lần 2); 11,16 (lần 3); 

11,93 (lần 4).  

Qua theo dõi sự thay đổi nồng độ FT4, ghi nhận được có 99,2% đối tượng 

nghiên cứu trở về bình giáp sau 6 tháng điều trị và 98,4% đối tượng bình giáp sau 

12 tháng. Tỷ lệ này cho thấy điều trị cường giáp ở đối tượng trong nghiên cứu này 

có hiệu quả cao. Có nhiều yếu tố ảnh hưởng đến hiệu quả điều trị, trong đó yếu tố 

quan trọng nhất là phương pháp điều trị phù hợp và sự tuân thủ, hợp tác của bệnh 

nhân trong quá trình điều trị.  

Hiệu quả điều trị cũng ghi nhận rõ qua kết quả thay đổi của TSH, FT3 và 

FT4. Như vậy, các đối tượng có cường giáp được điều trị sau thời gian ghi nhận đáp 

ứng,  phần lớn khôi phục tình trạng bình thường chức năng tuyến giáp sau 12 tháng. 

Nghiên cứu của tác giả Lars Lonn cùng cộng sự trên sự thay đổi của cân 

nặng và các thành phần của cơ thể trên bệnh nhân cường giáp đã điều trị được thực 

hiện tại bệnh viện đại học Goteborg Thụy Điển trong thời gian 12 tháng với các lần 

theo dõi 3, 12 tháng sau điều trị cường giáp [52]. Trong thời điểm ban đầu trước 

điều trị kết quả hóc môn giáp TSH trung bình nhỏ hơn 0,004 mU/L, FT4 79,5 ± 

38,0 pmol/L; T3 giá trị 6,1 ±2,3 nmol/L. kết quả sau 3 tháng và 12 tháng điều trị giá 
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trị hóc môn lần lượt là: TSH:  0,6 và 1,9 mUI/L; FT4: 13 ± 6,4 và 18 ± 5,0 pmol/; 

FT3: 1,7± 0,7 nmol/L và 1,7 ± 0,4 nmol/L.  

Nghiên cứu của tác giả Reddy P.A. trên bệnh nhân nhiễm độc giáp năm 2012 

tại Ấn Độ với TSH < 0,15 ± 0 u/l trước điều trị và tăng lên 1,4 ± 2,0 u/l ở đối tượng 

nữ ;  2,5 ± 3,5 u/l ở đối tượng nam [79]. 

Ghi nhận này cùng với kết quả nghiên cứu của tác giả Amato G. nghiên cứu 

tại Ý khảo sát sự thay đổi nồng độ Osteoprotegerin trong nhóm 114 đối tượng 

cường giáp do basedow và do nhân giáp điều trị 1năm với thuốc kháng giáp tổng 

hợp, nồng độ TSH, FT4, FT3 thay đổi từ các trị số: < 0,001 mU/L; 14,3pmol/L; 

33,9 pmol/L đến tháng thứ 9: 0,9 mU/L; 5,7 pmol/L; 17,8pmol/L, tháng thứ 12 với 

các giá trị 1,6 mU/L; 5,2pmol/L;17 mmol/L [7]. Giá trị hóc môn giáp phản ảnh tình 

trạng ổn định của cường giáp theo thời gian điều trị 12 tháng.  

4.2. Tỷ lệ loãng xương trong bệnh nhân cường giáp 

  Trong nhóm 122 bệnh nhân nghiên cứu để xem xét sự ảnh hưởng của hóc 

môn giáp trên xương, chúng tôi xem xét tỷ lệ loãng xương theo chỉ số T-score trong 

bệnh nhân mới điều trị gồm thiếu xương và loãng xương. Với định nghĩa sự ảnh 

hưởng trên xương của hóc môn giáp trên nhóm bệnh nhân này, chúng tôi gộp 2 

nhóm thiếu xương và loãng xương thành một nhóm xem như bị ảnh hưởng xương 

theo phân loại theo chỉ số T-score. 

Nhóm nghiên cứu của chúng tôi ghi nhận tỷ lệ bị ảnh hưởng xương cột sống 

53,3%, cổ xương đùi 21,5%. Khi xét về chỉ số Z- score tỷ lệ bị ảnh hưởng xương 

cột sống 21,5%, cổ xương đùi 10,8%. Sự ảnh hưởng này được giải thích do tác 

động của hóc môn giáp trên quá trình hình thành và hủy xương. Vai trò của T3 tác 

động trên tế bào tạo xương và một chuỗi liên tiếp của quá trình kích hoạt tế bào hủy 

xương liên quan đến vai trò của cytokine [86]. 

Tuy nhiên chúng tôi cũng ghi nhận trong nhóm nghiên cứu có tỷ lệ nhóm 

bệnh nhân tình trạng xương bình thường ở cổ xương đùi và cột sống thắt lưng theo 



71 

 

 

phân loại T-score và Z-score, điều này theo ý kiến của chúng tôi có thể do sự khác 

nhau của mức độ cường giáp trên mỗi cá thể khác nhau và quá trình thời gian bị 

cường giáp đến lúc bệnh nhân được thu nhận vào nghiên cứu khác nhau trong các 

cá thể, do đó nhóm bệnh nhân không bị ảnh hưởng này có thể là các đối tượng mới 

bị cường giáp, hoặc cường giáp ở mức độ gia tăng hóc môn không nhiều so với các 

trường hợp có bị ảnh hưởng đến xương. 

Nghiên cứu của Hadidy và cộng sự trong nhóm dân số nam bị cường giáp ở 

tuổi 23-65 cho thấy sự giảm đáng kể mật độ xương liên quan với mức độ nặng của 

cường giáp và thời gian của bệnh [37]. 

Nghiên cứu của tác giả Ana Paula Barnosa trên nhóm 48 bệnh nhân chia đều 

trong 2 nhóm, nhóm chứng và nghiên cứu, kết quả ghi nhận tỷ lệ giảm mật độ 

xương trong nhóm cường giáp 70,8% so với nhóm chứng 37,5%, gãy xương cột 

sống với tỷ lệ 25% so với 4.2% trong nhóm chứng [8].  

Tác giả Dahwal khảo sát trên 30 trường hợp cường giáp liên quan với tình 

trạng thiếu vitamin D, ghi nhận mật độ xương giảm ở các vi trí cổ xương đùi, xương 

cẳng tay, xương cột sống với tỷ lệ tương ứng 20%, 36% và 22% [25]. 

Theo dõi sự gia tăng mật độ xương chúng tôi ghi nhận tỷ lệ gia tăng mật độ 

xương cột sống thắt lưng 83,6% trong nhóm nghiên cứu và cổ xương đùi tỷ lệ gia 

tăng 77,0%. Tỷ lệ phục hồi về bình thường của xương cột sống thắt lưng 6,6% và cổ 

xương đùi 3,3%. 

Sự gia tăng này tương ứng với tình trạng cường giáp ổn định trong 3 tháng đầu với 

tỷ lệ 91% và duy trì ổn định với tỷ lệ cao hơn trong các tháng sau, điều này cho thấy 

vai trò của hóc môn giáp tác động trên xương.  

Tuy nhiên trong nhóm nghiên cứu của chúng tôi cũng cho thấy khoảng 33% 

nhóm bị ảnh hưởng trên xương đùi không có tình trạng gia tăng mật độ xương. 

Tương tự như vậy 26,4% nhóm bệnh nhân cột sống. Chúng tôi nghĩ rằng có thể với 

những lý do sau: Sự phục hồi xương có thể khác nhau ở các nhóm tuổi như đã thấy 
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trên kết quả ở  hình 3.7, 3,8. Sự phụ thuộc theo vị trí xương cột sống hay xương đùi, 

một số trường hợp sự phục hồi xương có thể cần thời gian kéo dài hơn trên 2 năm. 

Bên cạnh đó các yếu tố ảnh hưởng trên xương như tình trạng thiếu vitamin D, tình 

trạng dinh dưỡng, vai trò cung cấp calcium cũng có  ảnh hưởng trên mật độ xương. 

Hạn chế trong nghiên cứu của chúng tôi là chưa  loại được các yếu tố này.  

Theo nghiên cứu của tác giả N. Numbenjapon trên 15 bệnh nhân trẻ em và 

tuổi dậy thì, đang điều trị cường giáp bằng thuốc kháng giáp tổng hợp. Sử dụng CT 

để đánh giá kích thước và mật độ xương. Kết quả cho thấy thời gian mật độ cổ 

xương đùi cải thiện sau 1 năm, còn lại 40% và trở về bình thường sau 2 năm [65]. 

4.3.  Sự thay đổi mật độ xương của đối tượng nghiên cứu sau 12 tháng điều 

trị 

4.3.1. Sự giảm mật độ trong bệnh nhân cường giáp trước điều trị 

Ca lâm sàng đầu tiên ghi nhận tình trạng mất xương trên bệnh cường giáp do 

Von Recklinghausen. Sau đó một số nghiên cứu cắt ngang đã tìm thấy tình trạng 

giảm mật độ xương trong bệnh nhân cường giáp [69].  

Fraser và cộng sự ghi nhận giảm 7% mật độ xương cẳng tay trên bệnh nhân 

cường giáp sử dụng phương pháp đánh giá mật độ xương bằng tia gama [33]. 

Bouillon cùng cộng sự ghi nhận trong nghiên cứu giảm 13% mật độ xương 

cột sống thắt lưng, sử dụng phương pháp hấp thụ năng lượng photon kép [9]. 

Tương tự trong nghiên cứu của tác giả Diamond T. (1994) tại Úc trên 15 phụ 

nữ bị nhiễm độc giáp, ở thời điểm trước điều trị mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

của đối tượng (6 đối tượng tiền mãn kinh và 9 đối tượng đã mãn kinh) là 1,01 g/cm
2
 

[24].  

Nghiên cứu của Rosen về sự thay đổi lâu dài của mật độ xương cột sống thắt 

lưng trên bệnh nhân cường giáp điều trị sau đạt được tình trạng bình giáp. 

Nghiên cứu với thiết kế dựa trên giả thiết là rằng cường giáp không cải thiện 

mật độ xương cột sống sau điều trị. Kết quả đã ghi nhận ở thời điểm nghiên cứu mật 
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độ xương 22 bệnh nhân cường giáp thấp hơn so với nhóm chứng tương ứng với chỉ 

số Z-score – 0,89±0,20 so với -0,31± 0,36 (p=0,06) [84]. 

Jodar (1997) nghiên cứu trên 127 bệnh nhân cường giáp đo mật độ xương tại 

cột sống thắt lưng và xương đùi ghi nhận mật độ xương giảm so với nhóm chứng 

[45]. 

 Obermayer nghiên cứu (năm 2000) trên 76 bệnh nhân nữ cường giáp sau 

mãn kinh so sánh với nhóm chứng gồm 62 phụ nữ bình thường cho thấy tỷ lệ mật 

độ xương thấp trong nhóm cường giáp chiếm 61% so với nhóm chứng 23% [68]. 

Udayakumar cùng cộng sự nghiên cứu (2006) trên 50 bệnh nhân cường giáp 

ở thời điểm ban đầu trước điều trị mật độ xương tại cột sống thắt lưng trung bình 

0,729 ± 0,08 g/cm
2
 so với mật độ xương đỉnh trung bình trong cùng nhóm dân số 

1,1 ± 0,04 g/cm
2
. Sự khác biệt này cho thấy rằng mật độ xương bệnh nhân trong 

thời điểm trước điều trị đều thấp có thể do ảnh hưởng của cường giáp [104]. 

Tương tự nghiên cứu của chúng tôi gồm các bệnh nhân cường giáp ở thời 

điểm trước điều trị, các đối tượng nghiên cứu có mật độ xương tại cột sống thắt 

lưng trung bình là 0,891 ± 0,136 g/cm
2
 và mật độ cổ xương đùi trung bình là 0,779 

± 0,154 g/cm
2
. 

Mật độ xương trung bình ở cột sống và xương đùi trong nhóm nghiên cứu ở 

thời điểm ban đầu chưa điều trị có thể bị ảnh hưởng bởi tình trạng cường giáp và 

tình trạng của BMI thấp trong nhóm nghiên cứu. Tác động của hóc môn giáp trên 

xương được xác định trong vai trò ảnh hưởng trên tốc độ của chu chuyển xương,   

tác động của hóc môn giáp trên các tế bào tạo xương và hủy xương đã được chứng 

minh qua nghiên cứu thực nghiệm, hậu quả của tình trạng tác động hóc môn giáp 

quá mức gây tình trạng mất xương.  

Bên cạnh đó vai trò tác động hóc môn giáp đã ảnh hưởng trên chuyển hóa và 

cân nặng của bệnh nhân trong nhóm nghiên cứu. Điều đó đã cho thấy trong kết quả 

ban đầu của nghiên cứu chúng tôi cũng ghi nhận tình trạng BMI thấp và trung bình 
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với tỷ lệ đã mô tả trên. Cả 2 yếu tố cân nặng và sự gia tăng tốc độ chu chuyển 

xương có hay không ảnh hưởng trên mật độ xương mà trong nghiên cứu của chúng 

tôi ban đầu ghi nhận kết quả trung bình của nhóm nghiên cứu.  

Để thấy rõ hơn điều này chúng tôi so sánh với mật độ xương đỉnh của nhóm 

dân số bình thường trong nghiên cứu của tác giả Hồ Phạm Thục Lan với mục tiêu 

xác định MĐX và SD của nhóm dân số mẫu 1227 người bình thường tại thành phố 

Hồ Chí Minh, tuổi từ 18 – 89, với phương pháp đo mật độ xương đùi, mật độ xương 

cột sống thắt lưng và toàn thân bằng máy DXA Hologic QDR 4500.  

Kết quả ghi nhận mật độ xương cột sống của nam là 0,93 ± 0,14 g/cm
2,
, nữ 

0,87 ± 0,15 g/cm
2.
 bên cạnh đó mật độ cổ xương đùi ở nam là 0,94 ± 0,15 g/cm

2
; nữ 

0,84 ± 0,13 g/cm
2
 [3].  

Khi so sánh với mật độ xương trung bình trong nhóm nghiên cứu của chúng 

tôi, ghi nhận tình trạng mật độ xương trung bình ở cột sống và cổ xương đùi đều 

thấp hơn giá trị của nhóm dân số bình thường. 

Tương tự, khi so sánh mật độ xương lúc đầu chưa điều trị của nhóm nghiên 

cứu với nghiên cứu cắt ngang của tác giả Phạm Thị Thu Hương thực hiện trên 328 

đối tượng từ 10 - 65 tuổi tại 2 quận tại Hà Nội, đo mật độ xương bằng kỹ thuật máy 

GE Lunar USA.  

Với kết quả ghi nhận mật độ xương tại cột sống thắt lưng trên người khỏe 

mạnh 1,16 ± 0,13 g/cm
2
 [2].  

Tuy nhiên khi xem xét phương pháp đo mật độ xương của chúng tôi và tác 

giả Phạm Thị Thu Hương khác nhau về kỹ thuật máy đo Hologic và Lunar, do đó để 

so sánh 2 biến số MĐX được đo trong 2 kỹ thuật máy khác nhau này của 2 nhóm, 

chúng ta có thể hiệu chỉnh chuẩn hóa mật độ xương bằng phương trình [53].  

Người ta ghi nhận mật độ xương cùng một đối tượng bệnh nhân được đo trên 

2 kỹ thuật máy như trên thì kết quả trung bình cho thấy mật độ xương đối tượng đo 

bằng kỹ thuật máy Lunar luôn cao hơn máy Hologic 6% [53].  
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Với tính toán thêm với độ chênh 6% ghi nhận mật độ xương trong nhóm 

nghiên cứu dân số bình thường của tác giả Phạm Thị Thu Hương cao hơn mật độ 

xương trong nhóm nghiên cứu bệnh cường giáp chưa điều trị của chúng tôi [2]. 

Nói chung qua các nghiên cứu cho chúng tôi thấy mật độ xương của các đối 

tương nghiên cứu trong thời điểm bị cường giáp đều có mật độ xương thấp hơn so 

với nhóm dân số bình thường.  

Bên cạnh đó các nghiên cứu của các tác giả trên nhóm bệnh nhân cường giáp 

dưới lâm sàng cũng như nhóm bệnh nhân sử dụng hóc môn giáp trong điều trị thay 

thế cũng ghi nhận tình trạng mất xương.  

4.3.2. Sự gia tăng mật độ xương tại cột sống thắt lưng và xương đùi sau 12 

tháng điều trị cường giáp 

Tình trạng loãng xương do cường giáp được ghi nhận có phục hồi trong vài 

nghiên cứu của một số tác giả, điều này có thể là do tình trạng cường giáp ổn định 

dần trong quá trình điều trị và chu chuyển xương trở về tốc độ bình thường dẫn đến 

sự cân bằng trong quá trình hình thành và hủy xương. Tuy nhiên cũng trong một vài 

nghiên cứu không ghi nhận sự phục hồi của xương sau điều trị cường giáp. 

Chúng tôi xem xét có hay không trong kết quả nghiên cứu này có sự gia tăng 

mật độ xương.  

Kết quả ghi nhận được mật độ xương cột sống thắt lưng trước điều trị trung 

bình trong nhóm nghiên cứu của chúng tôi là 0,891 ± 0,136 g/cm
2
, ở thời điểm sau 

thời gian điều trị trong 12 tháng giá trị mật độ xương trung bình 0,935 ± 0,144 

g/cm
2

. Độ gia tăng mật độ xương là 0,044 g/cm
2
 ± 0,068 (KTC 95% là 0,032 - 

0,056), p < 0,001.  

Tương tự mật độ xương đùi trong thời điểm ban đầu ghi nhận là 0,779 ± 

0,154 g/cm
2
, sau thời gian điều trị 12 tháng mật độ xương đạt 0,839 ± 0,15. Độ gia 

tăng mật độ xương 0,060 ± 0,125 (KTC 95% là 0,037 – 0,082), p < 0,001. 
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So sánh sự khác biệt mức độ gia tăng mật độ xương cột sống thắt lưng và 

xương đùi sau 12 tháng điều trị, chúng tôi không ghi nhận sự khác biệt với giá trị P 

> 0,005 điều này cho chúng ta thấy mức độ phục hồi mật độ xương có thể như nhau 

trên xương cột sống thắt lưng và xương đùi.  

Sự gia tăng mật độ xương cột sống thắt lưng và xương đùi xảy ra tương ứng 

với sự thay đổi kết quả tỷ lệ cường giáp ổn định của nhóm nghiên cứu sau 3 tháng, 

6 tháng và 12 tháng lần lượt là 91%, 99,2% và 98,4% (Bảng 3.5). 

 Kết quả gợi ý có thể có mối liên hệ của hóc môn giáp và mật độ xương. Sự 

thay đổi hóc môn giáp cùng với sự thay đổi của mật độ xương sau 12 tháng điều trị. 

Các nghiên cứu của các tác giả cũng cho thấy rằng mối liên hệ hóc môn giáp lên 

xương, hóc môn giáp có thể trực tiếp hủy xương trên canh cấy thực nghiệm [58]. 

TSH có thể ảnh hưởng trực tiếp trên sự hình thành xương và hủy xương qua trung 

gian các thụ thể TSH trên tiền tế bào tạo xương, tế bào hủy xương [27].  

Tình trạng gia tăng tốc độ chu chuyển xương trên bệnh nhân cường giáp ghi 

nhận bởi nhóm tác giả Eriksen [15]. 

Phân tầng theo nhóm tuổi bậc thang 10 trong tất cả bệnh nhân nghiên cứu 

theo sơ đồ hình 3.7, cho thấy sự thay đổi của mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

xảy ra mạnh mẽ hơn trong nhóm tuổi 20- 29 và 50 -59 sự thay đổi này có thể trùng 

hợp với giai đoạn ở khoảng tuổi tương ứng có sự gia tăng tốc độ hình thành xương 

để đạt mật độ xương đỉnh cũng như sự thay đổi xương ở khi ở giai đoạn mãn kinh 

do tác động của hóc môn sinh dục.  

Tương tự sự thay đổi của mật độ xương cổ đùi theo phân nhóm tuổi 10 tương 

đối ít biến động hơn, và trong nhóm tuổi từ 60 trở lên chúng tôi thấy hầu như không 

khác biệt với trước điều trị (hình 3.8), theo ý kiến của chúng tôi có thể trong giai 

đoạn lứa tuổi này có tình trạng mất xương tuổi già với mức độ lớn trùng lắp và che 

lấp sự gia tăng mật độ xương sau khi cường giáp ổn định.  
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Nghiên cứu của tác giả Karga trên 164 phụ nữ cường giáp được điều trị đã 

cho thấy sự phục hồi tốt hơn BMD ở bệnh nhân nhóm tuổi từ 13-30 năm so với 

những người ở nhóm 31-50 tuổi và 50-70 tuổi sau 3 năm [47]. 

Nghiên cứu của Yoshihara trên 85 bệnh nhân mãn kinh tuổi trung bình 57 ± 

(50=79),  54,1% bệnh nhân trong nhóm nghiên cứu có loãng xương. Trong 42 bệnh 

nhân được theo dõi đẩy đủ 24 tháng, 19 trường hợp trong số đó có loãng xương ở 

lần thu nhận vào nghiên cứu. Mật độ xương trong 19 bệnh nhân loãng xương đã gia 

tăng ở các vị trí cột sống thắt lưng 4,9%, vị trí cổ xương đùi 11,9% và 9,3% trong 

xương cẳng tay. Sau thời gian điều trị 24 tháng 26% bệnh nhân loãng xương đã 

phục hồi [118]. 

Sự khác biệt của mức độ thay đổi mật độ xương thắt lưng và cổ xương đùi 

trên nhóm bệnh nhân nghiên cứu có thể được cho rằng do tốc độ hoạt động thường 

xuyên của chu chuyển xương ở các vị trí cấu trúc xương khác nhau, có thể khác 

nhau. Sự hình thành và hủy xương xảy ra trên bề mặt nhiều hơn do đó có thể thấy 

hiện diện nhiều hơn trên xương đặc [23]. 

Sự thay đổi mật độ xương trong thời gian ngắn sau điều trị cường giáp có 

khuynh hướng phục hồi.  

Reddy P.A. và cộng sự nghiên cứu tại Ấn Độ trên bệnh nhân nhiễm độc giáp 

năm 2012 cũng cho thấy kết quả tương tự trên cả nam và nữ, sau khi điều trị 6 tháng 

ghi nhận mức gia tăng mật độ xương tại cột sống thắt lưng là 0,056 g/cm
2 

và mức 

gia tăng mật độ xương đùi là 0,06 g/cm
2
. Nghiên cứu này cho thấy sự phục hồi mật 

độ xương được khảo sát sớm trong 6 tháng so với nghiên cứu của chúng tôi sau 12 

tháng, có thể cho thấy rằng tình trạng ổn định của cường giáp sau điều trị 6 tháng 

tác động đến sự phục hồi mật độ xương [79]. 

Udayakumar N. nghiên cứu ảnh hưởng hóc môn giáp lên mật độ xương đồng 

thời cũng cho thấy có sự thay đổi mật độ xương sau khi tình trạng cường giáp ổn 

định. Cụ thể trong 50 đối tượng nghiên cứu của tác giả, kết quả ghi nhận đối với 
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mật độ xương tại cột sống thắt lưng lúc ban đầu so với sau 12 tháng điều trị cường 

giáp giá trị tăng từ 0,729 g/cm
2 

lên 0,773 g/cm
2 

tương ứng mức độ tăng lên 0,044 

g/cm
2 

(p<0,001) [104]. 

Siddiqi nghiên cứu trong nhóm 17 bệnh nhân cường giáp điều trị kháng giáp 

sau 1 năm có tình trạng gia tăng mật độ xương trong 16 bệnh nhân với Z-score cột 

sống thắt lưng ban đầu từ 0,18 ± 0,20 g/cm
2 

đến 0,38 ± 0,21 g/cm
2 

p< 0,003, tại vị 

trí cổ xương đùi từ 0,09 ± 0,18 g/cm
2
 đến 0,407 ± 0,16 g/cm

2
 p< 0,01 [90]. 

Dinesh K.D. và Nandita G năm 2010 nghiên cứu theo dõi 12 tháng trên 30 

bệnh nhân cường giáp ở New Delhi, Ấn Độ với mật độ xương được đo bằng DXA 

cho thấy phục hồi mất xương sau một năm điều trị bằng thuốc kháng giáp tổng hợp. 

Mật độ xương phục hồi sớm hơn ở xương đùi ở tất cả các vùng như cổ, mấu 

chuyển, liên mấu chuyển với giá trị gia tăng lần lượt được rõ ràng với các giá trị cụ 

thể trước và sau (745.2 ± 127,6 g/cm2 so với ban đầu 688,2 ± 123,5 gm/cm2 

p=0,02), (573,4±109,9 gm/cm2 so với ban đầu 641,0 ± 138,0gm/cm2 p= 0,005); 

(1008,6 ± 185,5 gm/cm2 so với ban đầu 938.0 ± 145.3 gm/cm2 p= 0,0131) và cột 

sống thắt lưng gia tăng chậm hơn sau 10 tháng điều trị với giá trị T-Score (-0,6 ± 

1,3 so với -1,7 ± 1,2, p= 0,013) và Z=score (-0,4±1,2 so với -1,4 ±1.2, p=0,012) 

[23]. Vì vậy sau 12 tháng điều trị cường giáp, bệnh nhân vẫn cần lưu ý các biện 

pháp giúp mật độ xương phục hồi nhanh chóng để giảm nguy cơ loãng xương khi 

tuổi lớn dần.  

 Vestergaard P. và Mosekilde L. nghiên cứu về cường giáp năm 2003 ghi 

nhận sự mất chất khoáng xương, mật độ xương giảm và nguy cơ gây gãy xương ở 

bệnh nhân cường giáp không được điều trị [107]. Đối với những bệnh nhân cường 

giáp có được điều trị thì mật độ xương tăng lên đáng kể, và mật độ xương có thể 

tăng trên mức bình thường sau 1-4 năm kể từ khi được chẩn đoán. Thời gian theo 

dõi sự phục hồi xương dài hơn, đây là đặc tính riêng biệt của sự phục hồi xương 

trong nhóm cường giáp được điều trị. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vestergaard%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12930603
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mosekilde%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12930603
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 Nghiên cứu của Rosen CJ được thưc hiện tại Mỹ, theo dõi sự thay đổi của 

mật độ xương cột sống sau khi điều trị cường giáp với thời gian ổn định cường giáp 

5 năm trên nhóm 21 bệnh nhân trong đó 10 bệnh nhân thuộc nhóm chứng và 11 

bệnh nhân cường giáp. Kết quả 5 năm sau khi điều trị cường giáp ổn định ghi nhận 

có tình trạng gia tăng mật độ xương cột sống thắt lưng 11,03 ± 2,38% (p< 0,001) 

trong nhóm 11 bệnh nhân cường giáp, trong khi đó chỉ ghi nhận 2,6 ± 2,15% 

(p=0,10) trong nhóm chứng [84]. Kết quả nghiên cứu này cũng cho thấy rằng trong 

nhóm nghiên cứu 11 bệnh nhân sau khi tình trạng bình giáp vẫn có tình trạng tiếp 

tục phục hồi mật độ xương cột sống, với giả thiết của nghiên cứu ban đầu là tình 

trạng loãng xương ở cột sống thắt lưng không hồi phục sau khi cường giáp ổn định 

là hoàn toàn chưa chính xác, sự thay đổi xương do hậu quả của tình trạng gia tăng 

tốc độ chu chuyển xương có ổn định, và phục hồi được mật độ xương cột sống như 

đã chứng minh.  

Tuy nhiên khi xem xét mật độ xương cổ tay một số nghiên cứu có kết quả 

ngược lại không ghi nhận sự phục hồi xương cổ tay trong thời gian 1 năm. 

Tsuyoshi Ohishi cùng cộng sự khảo sát tại Nhật trên 17 bệnh nhân cường 

giáp, đánh giá mật độ xương cổ tay trước và sau 1 năm điều trị, ghi nhận rằng sau 1 

năm điều trị cường giáp không thấy sự phục hồi mật độ xương cổ tay [102]. 

Nghiên cứu của Dinesh K.D. theo dõi mật độ xương trên 30 bệnh nhân điều 

trị cường giáp theo dõi một năm, có cùng kết luận, ghi nhận sự thoái hóa xương cổ 

tay [23]. 

4.3.3. Sự thay đổi mật độ xương theo phân loại T-score và Z-score 

Để đánh giá sự khác biệt trong mức độ thay đổi mật độ xương có khác nhau hay 

không trong các nhóm loãng xương, thiếu xương và bình thường của cột sống thắt 

lưng theo T-score trước và sau điều trị 12 tháng.  

Kết quả ghi nhận sự gia tăng mật độ xương cột sống thắt lưng trong các nhóm 

lần lượt 0,076 ± 0,073 g/cm
2
; 0,036 ± 0,065 g/cm

2
; 0,032 ± 0,063 g/cm

2
 (bảng 3.12) 
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Sự gia tăng mật độ xương của các nhóm khi so sánh ghi nhận sự khác biệt với p = 

0,010. 

Tương tự so sánh trong nhóm < 50 tuổi với phân nhóm theo Z- score cũng có 

kết quả như sau: nhóm mất xương với mức độ gia tăng mật độ xương 0,100 ± 0,076 

g/cm
2
 và nhóm bình thường với giá trị 0,030 ± 0,064 g/cm

2
. Sự gia tăng mật độ 

xương của các nhóm khi so sánh ghi nhận sự khác biệt có ý nghĩa với p = 0,001.  

 Kết quả này cho chúng tôi thấy sự gia tăng mật độ xương cột sống thắt lưng 

theo các nhóm có sự khác biệt khá rõ, cao nhất ghi nhận trong nhóm loãng xương, 

còn lại trong nhóm thiếu xương và nhóm bình thường thì sự gia tăng ít hơn. Điều 

này theo ý kiến của chúng tôi là rằng ảnh hưởng mức độ cường giáp trong nhóm 

bệnh nhân khác nhau gây nên tình trạng mất xương khác nhau, và sau khi tình trạng 

cường giáp ổn định có sự phục hồi nhanh chóng mật độ xương trong các nhóm.  

 Chúng tôi muốn khảo sát thêm về tỷ lệ bệnh nhân loãng xương thay đổi như 

thế nào phân loại theo các nhóm T-score của xương cột sống thắt lưng. Đối tượng 

có tình trạng loãng xương, thiếu xương và bình thường ban đầu lần lượt với tỷ lệ 

24,6%, 28,7% và 46,7%. Và sau thời gian điều trị 12 tháng tỷ lê này có sự thay đổi 

như sau: Loãng xương chiếm 16,4%, thiếu xương 30,3%, bình thường chiếm 

53,3%. 

Kết quả cho thấy sự gia tăng mật độ xương, làm giảm tỷ lệ nhóm bệnh nhân 

loãng xương ở thời điểm ban đầu, gia tăng tỷ lệ bệnh nhân thiếu xương và bình 

thường so với thời điểm ban đầu. và sự gia tăng này thấy rõ sự phục hồi của xương 

trong nhóm nghiên cứu.  

Kết quả sự giảm tỷ lệ loãng xương, gia tăng tỷ lệ nhóm bình thường so với 

thời điểm ban đầu của cột sống thắt lưng trên nhóm bệnh nhân điều trị 12 tháng có 

thể góp phần khẳng định có vai trò của hóc môn giáp ảnh hưởng trên xương cột 

sống.  
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 Tương tự đánh giá sự gia tăng mật độ cổ xương đùi theo T-score trước và sau 

điều trị 12 tháng. Kết quả ghi nhận sự gia tăng mật độ cổ xương đùi trong các nhóm 

lần lượt 0,067 ± 0,083 g/cm
2
; 0,071 ± 0,104 g/cm

2
; 0,040 ± 0,159 g/cm

2
 (bảng 3.12) 

Sự gia tăng mật độ xương của các nhóm khi so sánh không ghi nhận sự khác biệt 

với p = 0,420. 

So sánh trong nhóm < 50 tuổi với phân nhóm theo Z- score cũng có kết quả: 

nhóm mất xương với mức độ gia tăng mật độ xương 0,099 ± 0,115 g/cm
2
 và nhóm 

bình thường với giá trị 0,065 ± 0,135 g/cm
2
 . Sự gia tăng mật độ xương của các 

nhóm khi so sánh không ghi nhận sự khác biệt có ý nghĩa với p = 0,440.  

Tỷ lệ loãng xương cổ xương đùi theo chỉ số T- score trước và sau điều trị 12 

tháng với các giá trị lần lượt: loãng xương 11,5% so với 9% sau 12 tháng. Thiếu 

xương với tỷ lệ không thay đổi 52,5% và 52,5%, nhóm bình thường 36% so với 

38,5% sau 12 tháng điều trị, kết quả này cho thấy sự phục hồi một nhóm nhỏ của 

loãng xương và nhóm thiếu xương làm thay đổi tỷ lệ như trên.  

Phân loại theo Z-score trong nhóm nghiên cứu với nhóm tuổi < 50 (n=93) tỷ 

lệ loãng xương thứ phát với Z-score < -2 tại cổ xương đùi tỷ lệ loãng xương chiếm 

10,8% sau 12 điều trị giảm còn 5,4%. (bảng 3.9) 

 Nhìn chung, mật độ xương tại cột sống thắt lưng và cổ xương đùi của đối 

tượng có khuynh hướng gia tăng sau điều trị trong tất cả các nhóm và cá nhân. 

Câu hỏi đặt ra có hay không tác động của hóc môn giáp trên xương cột sống 

và cổ xương đùi giống nhau. Chúng tôi xem xét kỹ hơn vấn đề  phục hồi xương về 

bình thường và tỷ lệ gia tăng mật độ xương.  

Kết quả chúng tôi ghi nhận tỷ lệ gia tăng mật độ xương và phục hồi mật độ 

xương sau 12 tháng điều trị trong nhóm nghiên cứu là: 

- Tỷ lệ gia tăng mật độ xương của cột sống thắt lưng chiếm 83,6%, cổ 

xương đùi chiếm 77%. 
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- Tỷ lệ phục hồi mật độ xương bình thường của cột sống thắt lưng 

6,6%, cổ xương đùi 3,3%  

Kết quả này cho chúng tôi nghĩ rằng có lẽ ảnh hưởng của hóc môn giáp trên 

xương xốp – xương cột sống khác với cổ xương đùi được xem như là xương đặc.  

Chúng tôi so sánh tỷ lệ đối tượng có tình trạng bị ảnh hưởng về xương chung 

(bao gồm thiếu xương và loãng xương) thì cổ xương đùi có tỷ lệ bị ảnh hưởng 

xương cao hơn so với xương cột sống với tỷ lệ (64%  so với 43,3%). Nói cách khác, 

cổ xương đùi có thể bị ảnh hưởng nhiều hơn so với xương cột sống bởi bệnh lý 

cường giáp và theo ý kiến của chúng tôi có thể tác động của hóc môn giáp trên các 

loại xương khác nhau có ảnh hưởng khác nhau. Sự khác biệt này cũng có thể do tốc 

độ chu chuyển xương của cổ xương đùi nhiều hơn cột sống thắt lưng. và đồng thời 

có thể bị ảnh hưởng bởi các yếu tố khác mà chúng ta chưa đánh giá hết. 

Tuy nhiên ngược lại trong nghiên cứu của tác giả Mosekidle cùng cộng sự về 

ảnh hưởng của hóc môn giáp trên chuyển hóa xương phát hiện rằng sự thay đổi 

xương của xương đặc nhiều hơn xương xốp dưới ảnh hưởng của hóc môn giáp [57]. 

Dinesh K.D. theo dõi 12 tháng trên 30 bệnh nhân cường giáp ở New Delhi 

ghi nhận phục hồi mất xương sau một năm điều trị bằng thuốc kháng giáp tổng hợp. 

Mật độ xương cổ xương đùi phục hồi sớm hơn ở tất cả các vị trí như cổ, mấu 

chuyển, liên mấu chuyển so với sự phục hồi cột sống thắt lưng, với chỉ số T-score  

(-0,6 ± 1,3 so với -1,7 ± 1,2, p= 0,013) và Z=score (-0,4±1,2 so với -1,4 ±1.2, 

p=0,012) [23]. 

 Wejda B. và cộng sự năm 1995 nghiên cứu về tình trạng gãy cổ xương đùi 

và tuyến giáp trên 116 phụ nữ sau mãn kinh có gãy cổ xương đùi và 402 phụ nữ sau 

mãn kinh. Kết quả cho thấy đối tượng được chẩn đoán cường giáp (hiện tại và trước 

đây) có nguy cơ gãy xương đùi gấp 2,5 lần (KTC 95%: 1,2 – 5,3) so với đối tượng 

không bị cường giáp [112]. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Wejda%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7891045
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Phân tích tổng hợp về yếu tố nguy cơ gãy xương và tình trạng mật độ xương 

trên bệnh nhân cường giáp của tác giả Vestergaard cùng cộng sự dựa trên cơ sở dữ 

liệu của PubMed và EMBASE năm 1996 -2002. Kết quả ghi nhận sự gia tăng nguy 

cơ gãy xương ở bệnh nhân cường giáp tuy nhiên nguy cơ gãy xương này phục hồi 

về bình thường sau hơn 1 năm điều trị với thuốc kháng giáp mà không có sử dụng 

thuốc ức chế hủy xương [107]. 

Trong năm đầu sau khi chẩn đoán và điều trị thì mật độ xương vẫn tiếp tực 

thấp với Z-score vẫn âm tính. Và sự gia tăng mật độ xương diễn ra tiếp sau 1-4 năm 

với BMD và Z-score cao hơn so với ban đầu, điều này được giải thích rằng tình 

trạng cường giáp với gia tăng tốc độ chu chuyển xương làm giảm mật độ xương và 

tình trạng ổn định cường giáp giảm tốc độ chu chuyển xương, cuối cùng làm phục 

hồi lại mật độ xương. 

Một nghiên cứu trong nhóm phân tích gộp này ghi nhận gia tăng nguy cơ gãy 

xương chung cho nhóm bệnh nhân cường giáp (RR = 1,7, 95%, CI 1,2-2,3) [107]. 

Nghiên cứu của tác giả Udayakumar thực hiện tại Ấn Độ trong 50 bệnh nhân 

cường giáp với đánh giá mật độ xương tại cột sống thắt lưng, ngay từ đầu nghiên 

cứu cũng cho thấy chỉ có 8% bệnh nhân có mật độ xương tại cột sống thắt lưng bình 

thường, 32% có tình trạng thiếu xương, và 60 % loãng xương theo chỉ số T-score 

[104]. 

 Nghiên cứu của tác giả Nguyễn Tiến Đoàn thực hiện năm 2009 trên 45 bệnh 

nhân nữ Basedow so sánh với 100 đối tượng ở nhóm chứng, kết quả cho thấy mức 

độ loãng xương và giảm mật độ xương tại cột sống thắt lưng ở nhóm bệnh cao hơn 

nhóm chứng với p<0,001 [1]. Theo chỉ số T-score trong nhóm bệnh, có 31,1% đối 

tượng bị loãng xương và 53,5% đối tượng bị giảm mật độ xương.  

Nghiên cứu cắt ngang của tác giả Karga H. và cộng sự thực hiện vào năm 

2004 trên 164 phụ nữ bị cường giáp cho thấy những đối tượng có triệu chứng cường 



84 

 

 

giáp rõ ràng có liên quan đến việc giảm mật độ xương tại cột sống thắt lưng và cổ 

xương đùi trong 3 năm đầu sau khi được chẩn đoán và điều trị bệnh [47].  

Sau khoảng thời gian này, những phụ nữ mắc cường giáp có Z-score gần 

bằng 0 và không khác biệt so với phụ nữ không có tiền sử bệnh cường giáp, do đó 

cường giáp có biểu hiện triệu chứng dường như không phải là nguyên nhân gây nên 

tình trạng loãng xương lâu dài. 

So sánh sự gia tăng mật độ xương theo nhóm tuổi < 50 và nhóm ≥ 50 cho 

thấy sự gia tăng mật độ xương cổ xương đùi có sự khác biệt trong 2 nhóm. Tuy 

nhiên với vị trí cổ xương đùi sau điều trị với trung bình 0,068 so với 0,31, giá trị P 

=0,16 không có ý nghĩa thống kê . tuy nhiên điều này cũng cho thấy sự khác biệt 

trong nhóm trẻ tuổi bị cường giáp có khả năng phục hồi xương nhiều hơn nhóm lớn 

tuổi. có chăng nếu mẫu nghiên cứu lớn có thể thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê.   

4.4. Sự thay đổi các chất chỉ dấu chuyển hóa xương trước và sau 12 tháng 

điều trị cường giáp 

4.4.1. Sự gia tăng nồng độ chất chỉ dấu xác định quá trình tạo xương 

Cho đến nay có nhiều chất chỉ dấu hình thành xương được xác định để phản 

ảnh hoạt động giai đoạn hình thành xương của chu chuyển xương. Các chất chỉ dấu 

hình thành xương có nguồn gốc khác nhau:  

 Chất chỉ dấu hình thành xương liên quan đến collagen như: Propeptid huyết 

thanh (PICP), Procollagen typs 1 N – terminal, Propeptid huyết thanh (PINP).  

 Chất chỉ dấu là các Enzyme tế bào tạo xương như Phosphataze kiềm đặc hiệu 

của xương trong huyết thanh.  

 Chất chỉ dấu hình thành xương liên quan đến sự hoạt động của tế bào tạo 

xương. Osteocalcin còn được gọi là bone gamma-carboxyglutamic acid-containing 

protein (BGLAP), là protein không collagen ở xương và răng. Osteocalcin do tế bào 

tạo xương osteoblast bài tiết có vai trò điều hòa chuyển hóa chất khoáng của cơ thể, 

nó có vai trò làm lắng đọng chất khoáng trong xương. Trong lâm sàng osteocalcin 
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được dùng như một chất chỉ dấu đánh giá quá trình tạo xương, tăng nồng độ 

osteocalcin huyết thanh biểu hiện cho quá trình hoạt động của chu chuyển xương 

gia tăng và tiến trình tân tạo xương xảy ra liên tục. Osteocalcin có tương quan thuận 

với tăng mật độ khoáng xương được chứng minh qua nhiều nghiên cứu.  

Chúng tôi sử dụng chất chỉ dấu hình thành xương là osteocalcin trong nghiên 

cứu này, do trong các nghiên cứu về ảnh hưởng của cường giáp lên xương cho thấy 

tác động của hóc môn trên tế bào tạo xương và hủy xương, osteocalcin được chính 

tế bào tạo xương tiết ra qua trình hình thành và hủy xương. Vai trò osteocalcin trong 

quá trình hình thành xương được công nhận.  

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi, nồng độ osteocalcin trong máu được đo 

trên các đối tượng nghiên cứu qua các thời điểm: ban đầu, 3 tháng sau, 6 tháng, và 

12 tháng. Với kết quả ban đầu trước điều trị, nồng độ osteocalcin trung bình 55,69 

ng/ml ± 32,25, và biên độ thay đổi của osteocalcin có xu hướng giảm qua các lần đo 

tiếp theo trong quá trình điều trị cường giáp. Kết quả ở lần đo thứ 2 sau 3 tháng điều 

trị giá trị trung bình của osteocalcin là 35,04 ng/ml cho thấy sự biến thiên giảm 

khoảng 20,65 ng/ml. Tương tự ở các lần đo liên tiếp ở thời điểm 9 tháng và 12 

tháng với kết quả trung bình 29,61 ng/ml và 24,90ng/ml, mức độ thay đổi giảm 

osteocalcin trong khoảng 6 ng/ml, sự thay đổi này theo khuynh hướng giảm dần 

nồng độ osteocalcin. 

 Tuy nhiên khi chúng tôi xem xét kỹ tiến trình thay đổi nồng độ osteocalcin 

cho thấy rằng sự thay đổi này xảy ra nhanh trong 3 tháng đầu, với mức giảm nồng 

độ osteocalcin gần 50% so với điểm ban đầu chưa điều trị và trong các lần kế tiếp 

sự thay đổi ít hơn. Điều này được giải thích theo cơ chế tác động hóc môn giáp trên 

xương cho thấy chu chuyển xương ban đầu trong giai đoạn cường giáp có sự gia 

tăng và tốc độ chu chuyển xương giảm dần theo thời gian cùng với quá trình cường 

giáp được điều trị ổn định. Tương ứng với sự giảm hóc môn giáp FT3 từ 11,037 

pg/mol còn 3,12, pg/mol và FT4 từ 52,270 pg/mol còn 11,934 pg/mol sau 12 tháng 
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điều trị. Tỷ lệ bệnh nhân ổn định cường giáp sau 3 tháng điều trị chiếm 91% và sau 

9 tháng chiếm 99,2% và 12 tháng 98,7%.  Gia tăng 0,044 g/cm
2
 ở

 
xương cột sống 

và 0,060 g/cm
2
 ở cổ xương đùi. Kết quả sự giảm 50% giá trị osteocalcin sau 3 tháng 

phù hợp với 91% bệnh nhân tình trạng cường giáp ổn định. Sự thay đổi này theo ý 

kiến của chúng tôi chứng tỏ rằng do tác động của hóc môn giáp làm tăng hoạt động 

của chu chuyển xương, quá trình hình thành và hủy xương xảy ra liên tục làm cho 

nồng độ osteocalcin trong máu thay đổi như trên.  

Nghiên cứu của tác giả Barsal Gulhan và cộng sự thực hiện tại Thổ Nhĩ Kỳ 

trên nhóm 24 bệnh nhân cường giáp và 20 đối tượng trong nhóm chứng được đo 

osteocalcin và các thông số sinh hóa khác. Kết quả cho thấy rằng nồng độ 

osteocalcin tăng đáng kể trong giai đoạn đầu cường giáp 28,60 ± 18,73 µg/L so với 

giai đoạn bình giáp 15,20 ± 14,73 µg/L (p= 0,006); so vói nhóm chứng không 

cường giáp 10,80 ± 5,29 µg/L (p= 0,0001) [11]. 

Siddiqi đánh giá sự thay đổi của osteocalcin trong nhóm 17 bệnh nhân cường 

giáp đã điều trị trong 12 tháng, ghi nhận sau 4-8 tuần điều trị nồng độ osteocalcin 

tăng ban đầu sau đó giảm gần bình thường [90]. 

 Garnero cùng cộng sự thực hiện tại Lyon Pháp trên nhóm 27 bệnh nhân 

cường giáp, tuổi từ 18 – 87 so với nhóm chứng 30 người bình thường tuổi từ 30 -76. 

Mục tiêu đánh giá sự thay đổi các chất chỉ dấu hình thành xương và hủy xương 

trong qua quá trình điều trị cường giáp bằng thuốc kháng giáp và iode 131. 

 Giá trị ban đầu của osteocalcin trong nhóm nghiên cứu 54,7 ± 23µg/L so với 

nhóm chứng bình thường 22,5 ± 7423µg/L. Sau 1 tháng ghi nhận 11/ 27 bệnh nhân 

trở về bình giáp và nồng độ osteocalcin đo trong nhóm 11 bệnh nhân này giảm 28% 

so với giá trị ở thời điểm ban đầu với p < 0,006 [34].  

Trong nghiên cứu của tác giả Lupoli G với mục tiêu đánh giá hiệu quả của 

Alendronat trên tình trạng mất xương của bệnh nhân nữ trước và sau mãn kinh 

cường giáp đã điều trị với Methimazol.  



87 

 

 

Trên 40 bệnh nhân nữ bị cường giáp chia thành các nhóm liên quan và sau 6 

tháng điều trị cường giáp nồng độ osteocalcin vẫn còn cao so với nhóm chứng, 

trong khi đó nhóm sử dụng Alendronate có cho thấy giảm nồng độ osteocalcin rõ rệt 

gần như không khác biệt so với nhóm chứng. Sau 12 tháng ghi nhận nồng độ 

osteocalcin trong các nhóm gần như bình thường. Điều này cũng được giải thich rõ 

trong mối liên hệ hóc môn giáp với sự thay đổi xương. [54] 

Oikawa.M cùng cộng sự trong nghiên cứu đánh giá sự thay đổi mật độ 

xương đặc và xương xốp trên bệnh nhân điều trị bằng thuốc kháng giáp, trên 79 

bệnh nhân cường giáp và bình giáp với khảo sát chỉ số osteocalcin và CTx trong 

nước tiểu, kết quả cũng ghi nhận nồng độ osteocalcin trong máu và CTx trong nước 

tiểu cao hơn đáng kể khi so trong nhóm cường giáp với thời gian điều trị ít hơn 3 

năm và giảm dần sau thời gian điều trị [69].  

 Qua kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng như các tác giả khác cho thấy sự 

gia tăng hoạt động của quá trình tạo xương trong giai đoạn cường giáp.  

Bente cũng chứng minh được sự gia tăng hoạt động của chu chuyển xương 

trong cường giáp với tốc độ hủy xương tăng tỷ lệ 170%, tốc độ khoáng hóa xương 

tăng 140% so với bình thường [15]. 

Tuy nhiên một số nghiên cứu cũng cho kết quả và kết luận khác và không 

xem vai trò osteocalcin như là chất chỉ dấu có giá trị theo dõi trong sự thay đổi của 

xương.  

MacLeod J. M. và cộng sự thực hiện năm 1993 trên 106 bệnh nhân nhằm 

theo dõi sự thay đổi các chỉ số sinh hóa trong tổng hợp và hủy xương sau khi điều 

trị cường giáp bằng iode 131, kết quả cho thấy có mối tương quan tích cực giữa 

pyridinium qua liên kết đào thải và nồng độ hóc môn tuyến giáp, nhưng không có 

sự thay đổi đáng kể trong osteocalcin huyết thanh [55].  
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Ross và cộng sự nghiên cứu trong nhóm bệnh nhân cường giáp dưới lâm 

sàng nghĩ rằng osteocalcin không là chất chỉ dấu có ý nghĩa trong việc đánh giá sự 

thay đổi chuyển hóa của xương [85]. 

Những kết luận không thống nhất này có thể do nồng độ osteocalcin không 

cố định lúc trong lúc bắt đầu của bình giáp, cũng như thời điểm đo osteocalcin rất 

quan trọng, bởi vì osteocalcin có nhịp bài tiết trong ngày, nồng độ osteocalcin thấp 

vào sáng, gia tăng vào buổi trưa và đạt đỉnh vào ban đêm [36]. 

4.4.2. Sự gia tăng nồng độ chất chỉ dấu quá trình hủy xương 

s-CTx có giá trị lớn trong việc đánh giá tình trạng hủy xương, tình trạng 

phân hủy collagen típ 1 sẽ giải phóng nhiều s-CTx, xét nghiệm này đánh giá nồng 

độ C- telepeptid.  

Trong nghiên cứu của chúng tôi, nồng độ CTx trong máu được ghi nhận lần 

đầu là 1161,91 pg/ml ± 691,81, trong các lần đo sau khi bắt đầu điều trị có xu 

hướng giảm với các giá trị sau 3 tháng, 6 tháng, 12 tháng tương ứng là 692,17pg/ml 

±475,75;  552,66 pg/ml ± 319,65; 441,83pg/m ± 238,09. Sự biến thiên nồng độ s-

CTx ở tháng thứ 3 giảm khoảng 50% so với nồng độ ban đầu, điều này tương ứng 

trong nhóm nghiên cứu ghi nhận kết quả sau 3 tháng điều trị tỷ lệ 91% bệnh nhân 

trở lại bình giáp. Ở các lần đo 3 và 4 (6 tháng và 12 tháng), nồng độ s-CTx biến 

thiên ít hơn khoảng 100 µg/L. s-CTx giảm dần trong quá trình điều trị và nồng độ s-

CTx ổn định theo thời gian điều trị cường giáp ổn định. Tương tự như osteocalcin, 

sự thay đổi s-CTx cũng tương ứng với sự thay đổi hóc môn giáp. 

So sánh với giá trị s-CTx trong nhóm người bình thường của tác giả Hồ 

Phạm Thục Lan thực hiện tại thành phố Hồ Chí Minh [4]. 

Giá trị trung bình s-CTx của nam và nữ tương ứng 265 pg/ml và 236 pg/ml, 

trong khi đó giá trị ban đầu s-CTx  khi chưa điều trị trong nghiên cứu của chúng tôi 

có trung bình 1161,91 pg/ml, điều này cho thấy rằng có tình trạng hủy xương cao 

đáng kể do tác động của hóc môn giáp trên xương.  
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Nghiên cứu của tác giả Oikawa M và cộng sự thực hiện tại Nhật trên 79 bệnh 

nhân tuổi 20-79. Tất cả bệnh nhân được điều trị thuốc kháng giáp tổng hợp 

Propylthiuracil hay Thiamazole từ 1 tháng – 30 năm trước khi nghiên cứu, bệnh 

nhân không dùng bất cứ thuốc gì ảnh hưởng chuyển hóa calci và phospho. Nghiên 

cứu có 2 nhóm: cường giáp với giá trị TSH < 0,04 mU/l và bình giáp với giá trị 

TSH khoảng 0,4 – 4 mU/l và mỗi nhóm được chia theo thời gian điều trị < 3 năm và 

> 3 năm. Kết quả ghi nhận so sánh giữa nhóm cường giáp và bình giáp tỷ lệ s-CTx 

tăng cao đáng kể ở nhóm cường giáp so với bình giáp [69].  

 Một nghiên cứu của tác giả Tsuyoshi Ohishi và cộng sự năm 2007 trên 1 

bệnh nhân nam và 16 bệnh nhân nữ được chẩn đoán cường giáp, điều trị với 

Methimazole hoặc Propylthiouracil. 

Sau 12 tháng điều trị, tất cả các chỉ dấu chuyển hóa xương đều tăng có ý 

nghĩa thống kê so với thời điểm chưa điều trị, trong đó có s-CTx  với p <0,05 và u-

CTx  nước tiểu với p <0,01 [102]. Tuy nhiên mật độ xương xương quay không được 

cải thiện sau 12 tháng điều trị. 

Chúng tôi khảo sát sự thay đổi của các chất chỉ dấu hình thành và hủy xương 

trong các nhóm được phân loại theo chỉ số T-score như loãng xương, thiếu xương 

và bình thường với mục đích xem xét trong các nhóm này có hay không có sự khác 

biệt về mức độ thay đổi chất chỉ dấu chuyển hóa xương này trước và sau 12 tháng 

điều trị trong các nhóm. 

Giá trị biến thiên thay đổi của osteocalcin trước và sau 12 tháng điều trị lần 

lượt trong nhóm loãng xương, thiếu xương và bình thường với trung bình -40,614 ± 

33,639; -27,074 ± 22,895; -27,896 ±21,815. 

 Trên kết quả này cho chúng ta thấy sự biến thiên nhiều nhất trong nhóm 

loãng xương. Tuy nhiên sự thay đổi của các nhóm có không có sự khác biệt với p = 

0,055. 
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Khi xem xét mức độ biến thiên osteocalcin trong phân nhóm bệnh nhân 

cường giáp theo chỉ số Z-score ở người < 50 tuổi, chúng tôi cũng ghi nhận giá trị 

trong nhóm mất xương và bình thường lần lượt các giá trị: - 46,924 ±38,339 và -

26,148 ± 1.48. Sự khác biệt về mức độ biến thiên trong 2 nhóm theo chỉ số Z-score 

có ý nghĩa với P =0,029. 

Tương tự khi sự thay đổi nồng độ s-CTx trong nhóm nghiên cứu trước và sau 

điều trị 12 tháng theo phân loại T-score với giá trị lần lượt với các trị số – 915,860 - 

634,363; - 669,675. Sự biến thiên nhiều nhất cũng được ghi nhận trong nhóm loãng 

xương. Tuy nhiên chúng ta không thấy sự khác biệt trong các nhóm.  

Phân loại theo chỉ số Z-score trong nhóm bệnh nhân nghiên cứu mất xương 

và bình thường có sự biến thiên của s-CTx tương ứng với giá trị - 1089,925; - 

601,446. Sự khác biệt biến thiên này có ý nghĩa với giá trị P =0,02. 

Với kết quả trên chúng ta thấy sự thay đổi các chất chỉ dấu xương khác biệt 

có ý nghĩa trong nhóm tuổi < 50 theo chỉ số Z-score và điều này có thể do ảnh 

hưởng của tình trạng tăng tốc độ chu chuyển xương trong nhóm tuổi này. 

Nói tóm lại sự gia tăng chất chỉ dấu hình thành xương và hủy xương trong 

giai đoạn đầu của nhóm khi chưa điều trị cường giáp, và giảm dần trong thời gian 

cường giáp ổn định. Điều đó cho thấy sự thay đổi của chu chuyển xương xảy ra 

trong cường giáp và có thể xem giá trị của các chất chỉ dấu hình thành xương và 

hủy xương như là dấu hiệu sớm báo hiệu sự gia tăng của chu chuyển xương và 

loãng xương. Sự thay đổi này sớm hơn sự thay đổi của mật độ xương.  

4.5.  Mối liên hệ giữa các biến số và mật độ xương  

4.5.1. Mối tương quan giữa hóc môn và mật độ xương 

Có rất nhiều bằng chứng về sự thay đổi của chuyển hóa xương trong tình 

trạng cường giáp, nồng độ calci huyết thanh trung bình của nhóm cường giáp trước 

điều trị thường cao hơn so nhóm chứng. Cân bằng calci âm tính trên nhóm bệnh 

nhân này. 
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 Mosekidle L. ghi nhận trên bệnh nhân cường giáp tốc độ hủy xương tăng 

170% và tốc độ lắng đọng chất khoáng trong xương tăng 140%. Thời gian hoàn 

thiện tái cấu trúc xương rút ngắn từ 3 năm còn 1,4 năm [57]. 

Sato Kassem thực nghiệm trên canh cấy tế bào cho thấy tác động của hóc 

môn T3 kích thích hủy xương [86].  

Mối liên hệ giữa hóc môn giáp và mật độ xương được đặt ra, chúng tôi xem 

xét mối tương quan tuyến tính của hóc môn giáp với mật độ xương cột sống và 

xương đùi. Kết quả chúng tôi không ghi nhận thấy rõ mối tương quan này. 

Do giá trị hóc môn giáp phân bố không chuẩn nên để tìm hiểu thêm mối 

tương quan chúng tôi giả định mối tương quan hóc môn giáp và mật độ xương qua 

hàm logarithm.  

Kết quả phân tích cho thấy, mật độ xương tại cột sống thắt lưng của đối 

tượng có mối tương quan với log10(FT3) và mật độ cổ xương đùi có tương quan với 

log10(TSH) trước điều trị, với hệ số tương quan lần lượt r
2 

= 0,03 (p=0,046) và – 

0,0004 (p=0,026). Do hệ số tương quan này quá nhỏ (r < 0,2) vì vậy ít có ý nghĩa 

trong thực hành lâm sàng trong phạm vi nghiên cứu này. Tuy nhiên, cũng cho 

chúng ta thấy rằng có mối liên hệ giữa nồng độ hóc môn giáp với mật độ xương và 

sự tác động của hóc môn giáp lên sự thay đổi của xương. 

Khi xem xét các mối tương quan này sau điều trị 12 tháng, tình trạng cường 

giáp bệnh nhân được ổn định, mối tương quan giữa hóc môn giáp và mật độ xương 

biến mất, một lần nữa khẳng định cho chúng ta thấy rằng có sự tác động của hóc 

môn giáp lên xương.  

Phân tích hồi quy cũng cho thấy nồng độ FT3 có tương quan tuyến tính 

nghịch chiều với sự gia tăng mật độ xương có ý nghĩa thống kê. Đồng thời FT3 

cũng có mối liên quan có ý nghĩa thống kê với tỷ lệ mất xương cột sống (theo T-

score) trước điều trị cường giáp.  
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Như vậy, có thể thấy nồng độ các hóc môn có ảnh hưởng rõ nhất ở giai đoạn 

bệnh lý, sau khi điều trị hầu như không tìm thấy mối tương quan giữa các hóc môn 

và mật độ xương của đối tượng. Kết quả này không ngoại trừ khả năng do cỡ mẫu 

chưa đủ lớn để tìm ra các mối tương quan sau điều trị.  

Nghiên cứu của Biwas cùng cộng sự thực hiện tại Ấn độ, trên mẫu 31 bệnh 

nhân bị cường giáp do Basedow, hóc môn T3 có mối tương quan nghịch với BMD 

ở cột sống (P = 0,09), cổ xương đùi (P = 0,01) và cẳng tay (P = 0,006), nhưng thấy 

rõ nhất ở xương cẳng tay [16].  

Bauer Douglas C đánh giá mối liên hệ giữa TSH và gãy xương ở phụ nữ mãn 

kinh, khảo sát trên 686 phụ nữ hơn 65 tuổi trong nhóm dân số từ một nghiên cứu 

đoàn hệ 9704 người từ năm 1986-1988. 

 Kết quả ghi nhận với TSH < 0,1mU/L gia tăng nguy cơ gãy xương đùi gấp 3 

lần (OR=3,6, CI=1,0- 12,9) và nguy cơ gãy xương cột sống gấp 4 lần (OR= 4,4; Cl 

1,3- 15,6) so với phụ nữ có mức TSH bình thường (0,5 -5,5 mU/L). Sau khi hiệu 

chỉnh với mức TSH, nhóm cường giáp gia tăng nguy cơ gãy xương đùi gấp 2 lần 

(OR=2,2; CI=1,0 – 4,4) nhưng trong nhóm sử dụng hóc môn giáp không ghi nhận 

tăng nguy cơ gãy xương đùi (OR=0,5; CI=0,2 – 1,3) [14]. 

Nghiên cứu của tác giả Faber J. và cộng sự thực hiện năm 1998 theo dõi kết 

quả điều trị cường giáp bằng I-ốt phóng xạ trên bệnh nhân ngoại trú trong thời gian 

2 năm cho thấy, phụ nữ mãn kinh mắc bệnh cường giáp mất 2% xương mỗi năm và 

liệu pháp I-ốt phóng xạ giúp TSH trở về bình thường ở tất cả 16 phụ nữ tham gia 

nghiên cứu, cũng như làm giảm FT4 và FT3 xuống còn 78% so với trước điều trị, 

điều này đã ngăn ngừa tiếp tục mất xương trong ít nhất 2 năm [30]. 

Bên cạnh đó, một nghiên cứu cắt ngang của tác giả Hanna F.W. và cộng sự 

năm 1998 nhằm đánh giá ảnh hưởng của liệu pháp điều trị bằng hóc môn giáp thay 

thế lên mật độ xương, nghiên cứu thực hiện trên 50 phụ nữ có điều trị T4 trên 5 năm 

cho thấy: chỉ số BMI, FT3, FT4 và thời gian điều trị thay thế bằng T4 không có liên 
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quan đến mật độ xương. Tuy nhiên, liều T4 sử dụng cho điều trị có mối liên quan 

đến mật độ xương tại cột sống thắt lưng, cổ xương đùi và xương đùi ở nhóm nhược 

giáp do I-ốt phóng xạ [17, 38].  

Uzzan B. trong phân tích tổng hợp đánh giá ảnh hưởng của khối lượng 

xương trong nhóm bệnh nhân lâu dài điều trị với hóc môn giáp. Điều trị hóc môn 

giáp trong thời gian lâu dài gia tăng mất xương ở cột sống và xương đùi ở phụ nữ 

tiền mãn kinh [105]. 

Anders Svare cùng cộng sự nghiên cứu mối liên hệ nồng độ TSH với mật độ 

xương thực hiện tại Na Uy, phân tích trong phân nhóm của dữ liệu nghiên cứu sức 

khỏe năm 1995-1997, trên 944 bệnh nhân có bướu so với nhóm chứng 5778 phụ nữ 

bình thường với kết quả phụ nữ có nồng độ TSH < 0.50 mU/l có mật độ xương cẳng 

tay thấp hơn nhóm chứng, không có sự khác biệt giữa nhóm với giá trị TSH > 0,50 

ml/l [97]. 

Tác giả Nguyễn Tiến Đoàn năm 2009 nghiên cứu trên 45 bệnh nhân nữ 

Basedow so sánh với 100 đối tượng ở nhóm chứng, kết quả cho thấy nồng độ hóc 

môn TSH thấp ≤ 0,05 μU/ml có ảnh hưởng rõ đến mật độ xương tại cột sống thắt 

lưng với p < 0,05; nồng độ hóc môn FT4 cao ≥ 50 pmol/l có ảnh hưởng đến mật độ 

xương tại cột sống thắt lưng với p<0,001; thời gian mắc bệnh càng dài thì mức độ 

ảnh hưởng đến MĐX càng lớn với p<0,05 [1]. 

Trong khi đó Hadidy El không ghi nhận mối tương quan giữa Z- score của 

BMD với FT3, FT4 cũng như các chất chỉ dấu chuyển hóa xương không có ý nghĩa 

thống kê [37]. 

4.5.2. Mối tương quan giữa chất chỉ dấu chuyển hóa xương và mật độ 

xương  

 Hari Kumar ghi nhận mối liên hệ giữa chất chỉ dấu chuyển hóa xương với 

mật độ xương trên đối tượng mãn kinh. Trong nhóm nghiên cứu 82 người phụ nữ 

mãn kinh với phân tầng mức độ nặng, trung bình và nặng theo chỉ số T-score tương 
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ứng (>= -4,1); (- 3,1 - – 4); (-2,5 - -3). Osteocalcin khác biệt có ý nghĩa trong 3 

nhóm, và có tương quan nghịch chiều với mật độ xương với giá trị r
2
= - 0,0779; p= 

0,0168 [40]. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi osteocalcin có mối tương quan tuyến tính 

mức độ mạnh với s-CTx, mối tương quan này giải thích được hơn 50% mẫu nghiên 

cứu. 

Chúng tôi chưa xác định được mối tương quan có ý nghĩa thống kê giữa log10 

của nồng độ của osteocalcin và s-CTx với mật độ cổ xương đùi, nhưng chúng tôi 

tìm thấy mối tương quan này có ý nghĩa thống kê với mật độ xương tại cột sống thắt 

lưng khi xét riêng lẻ từng chất chỉ dấu osteocalcin và s-CTx.  

 Phân tích chung osteocalcin, s-CTx với mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

cho thấy tác động của osteocalcin không có ý nghĩa thống kê và tác động của s-CTx 

có thay đổi giảm đi xấp xỉ 10% so với phân tích riêng lẻ, và thực sự chỉ có s-CTx có 

mối tương quan tuyến tính với mật độ xương tại cột sống thắt lưng.  

Theo nghiên cứu cắt ngang của tác giả Hồ Phạm Thục Lan và cộng sự thực 

hiên tại thành phố Hồ Chí Minh với mẫu dân số 206 nam và 432 nữ trong độ tuổi từ 

18 -87 tuổi bình thường. Với mục tiêu khảo sát mối liên quan giữa các chất chỉ dâu 

chuyển hóa xương và mật độ xương. Nghiên cứu đã cho kết luận chất chỉ dấu hủy 

xương ß–CTx có liên quan với mật độ xương cả 2 vị trí xương đùi và cột sống.  

Mức độ s-CTx càng cao thì mật độ xương càng thấp. Mối tương quan này 

độc lập với yếu tố tuổi và cân nặng. ngược lại không tìm thấy mối tương quan của 

chất chỉ dấu tạo xương P1NP [4].  

Kết quả nghiên cứu của tác giả Hadidy El cùng cộng sự thực hiện tại bệnh 

viện trường đai học Mansoura trên 52 bệnh nhân nam trong đó 31 cường giáp do 

Basedow và 21 bênh nhân cường giáp do nhân độc tuyến giáp tuổi từ 23 – 65 tuổi 

so với nhóm chứng 25 người khỏe mạnh, đánh giá mật độ xương và các chất chỉ 

dấu chuyển hóa xương như BALP, osteocalcin, ß-CTx, DXP (Deoxypirodolin)  
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trong nước tiểu. Kết quả ghi nhận là tương quan giữa các chất chuyển hóa xương và 

mật độ xương không có ý nghĩa, hệ số tương quan quá nhỏ với BALP r = -0,18, 

osteocalcin với r = -0,14, ß-CTx r = - 0,15. DPX nước tiểu r= -0,12 [37].  

Oikawa M cùng cộng sự ghi nhận được mối tương quan nghịch có ý nghĩa 

giữa các chất chỉ dấu chuyển hóa hình thành và hủy xương như osteocalcin máu, 

CTx nước tiểu với Z-score mật độ xương trong nhóm nghiên cứu chung với r = - 

0,191 [69].  

Mối liên hệ này chứng tỏ cho thấy sự biến đổi sớm của mật độ xương có thể 

thấy qua tốc độ chu chuyển xương, với sự gia tăng hay giảm các giá trị của các chất 

chỉ dấu hình thành và hủy xương. 

4.5.3. Mối tương quan giữa BMI và mật độ xương 

Chỉ số khối cơ thể (BMI) là yếu tố được ghi nhận có ảnh hưởng đến mật độ 

xương. Nghiên cứu của chúng tôi ghi nhận mối tương quan của chỉ số khối cơ thể 

với mật độ xương cột sống và cổ xương đùi, với hệ số tương quan là 0,014 và 0,015 

với giá trị p = 0,013 và 0,021.  

 Kết quả này tương đồng với nhiều nghiên cứu liên quan đến mật độ xương, 

các yếu tố ảnh hưởng đến mật độ xương và vai trò của chỉ số khối (BMI).  

Nghiên cứu của các tác giả ghi nhận trong tuổi mãn kinh chỉ số khối cơ thể 

càng thấp, thì nguy cơ loãng xương càng cao. Ở phụ nữ nhẹ cân sự mất xương 

nhanh hơn và tần xuất gãy cổ xương đùi và xệp đốt sống cao hơn.  

Tuy nhiên trong nghiên cứu chúng tôi bệnh nhân cường giáp luôn có tình 

trạng gia tăng chuyển hóa, hậu quả là tình trạng giảm cân và BMI thấp hơn so với 

bình thường.  

Do đó tác động ảnh hưởng trên mật xương do yếu tố hóc môn giáp hay do 

yếu tố cân nặng khó phân biệt và có thể tác động lẫn nhau.  

Trong nghiên cứu này chúng tôi ghi nhận sự thay đổi mật độ xương chung 

cho cả 2 yếu tố.  
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4.5.4. Mối tương quan giữa hóc môn và chất chỉ dấu chuyển hóa xương. 

Vai trò của hóc môn giáp tác động trên xương trên thực nghiệm người ta 

phát hiện nhiều thụ thể của T3 trên tế bào tạo xương nhưng chưa tìm thấy trên tế 

bào hủy xương [15, 110]. 

TSH được đánh giá trong bệnh lý cường giáp, tình trạng TSH bị ức chế 

tương quan với mức độ của bệnh cường giáp. Nghiên cứu của chúng tôi qua 4 lần 

khảo sát, kết quả cho thấy nồng độ hóc môn giáp TSH tăng dần qua thời gian điều 

trị nhưng không ghi nhận có mối tương quan giữa nồng độ TSH và mật độ xương 

tại cột sống thắt lưng,  cổ xương đùi, osteocalcin, s-CTx, p >0,05.  

Oikawa M cùng cộng sự tại Nhật khảo sát trên 79 bệnh nhân cường giáp đã 

điều trị với thuốc kháng giáp tổng hợp đánh giá sự thay đổi mật độ xương đặc và 

xương xốp, kết quả ghi nhận mối tương quan thuận nồng độ FT3, FT4 với 

osteocalcin trong máu và CTx trong nước tiểu, trong khi đó TSH tương quan nghịch 

với chất chỉ dấu hình thành xương osteocalcin trong máu và phosphatase kiềm [69]. 

Basal Gulhan ghi nhận trong nhóm nghiên cứu trước khi điều trị thuốc kháng 

giáp tổng hợp, mối tương quan mức độ yếu được tìm thấy giữa osteocalcin và FT3 

(r= 0.431, p< 0,05); osteocalcin và FT4 (r=0.479, p< 0,05) [11]. 

Nghiên cứu của tác giả Hadidy EL trên nhóm 52 bệnh nhân nam trong đó 31 

bệnh nhân Basedow, 21 bệnh nhân với u độc tuyến giáp tuổi 23 đến 65 so sánh với 

25 bệnh nhân trong nhóm chứng phù hợp tuổi. Kết quả ghi nhận mối tương quan 

thuận có ý nghĩa giữa nồng độ hóc môn FT3, với osteocalcin (r= 0.62, p< 0,001) 

và). FT4 với osteocalcin (r=0,65 p< 0,01) và β -CTx (r=0,65 p< 0,01).  

Trong khi đó có mối tương quan nghịch TSH với các osteocalcin (r= -0,42 

p< 0,01) và β –CTx (r= -0.36 p< 0,01) [37]. 

Douglas S. Ross và cộng sự tìm hiểu yếu tố nguy cơ gãy xương trên nhóm 

bệnh nhân có TSH thấp. Trên 686 bệnh nhân cường giáp, nồng độ TSH thấp < 0,1 

mU/l gia tăng gấp 3 lần nguy cơ gãy cổ xương đùi, và gấp 4 lần nguy cơ gãy xương 
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cột sống so với nhóm bình thường TSH (0,5 – 5,5mU/L), không tìm thấy mối tương 

quan giữa nguy cơ gãy xương với FT3 và FT4 [14].  

Một nghiên cứu khác của tác giả Haras M. và cộng sự ở Rumani thực hiện 

năm 2012 về ảnh hưởng của nhiễm độc giáp lên mật độ xương, đối tượng gồm 78 

phụ nữ có nhiễm độc giáp và thiếu xương, loãng xương so sánh với nhóm 82 phụ 

nữ có thiếu xương, loãng xương nguyên phát với mật độ xương được đo bằng 

phương pháp DXA. Kết quả cho thấy trung bình mật độ xương tại cột sống thắt 

lưng  và điểm T-score tương tự như giá trị tham chiếu (0,764 g/cm2, -2,50 độ lệch 

chuẩn ở nhóm nghiên cứu;  0,747 g/cm2, -2,59 độ lệch chuẩn ở nhóm chứng); 17 

bệnh nhân nhiễm độc giáp và 17 bệnh nhân loãng xương nguyên phát đều có gãy 

xương trước đó [39]. Cả 2 nhóm đều cho thấy có sự gia tăng mật độ xương đáng kể 

sau điều trị trong cùng khoảng thời gian (thời gian điều trị trung bình của nhóm 

nghiên cứu là 10,38 tháng, thời gian điều trị trung bình của nhóm chứng là 10,74 

tháng). Mật độ xương của đối tượng ở nhóm nghiên cứu tăng cao hơn mật độ xương 

của đối tượng ở nhóm chứng (p=0,04).  

Như vậy, ở những bệnh nhân cường giáp, các yếu tố dự báo tốt nhất cho sự 

gia tăng mật độ xương là TSH tăng, trong khi đó cần kiểm soát các yếu tố quyết 

định chính là thời gian điều trị. So với loãng xương nguyên phát, tỷ lệ phục hồi 

xương đã mất với điều trị thích hợp cao hơn ở nhóm nhiễm độc giáp. 

Nghiên cứu của tác giả Agnieszka Pater và cộng sự thực hiện năm 2011 trên 

34 phụ nữ từ 60 – 93 tuổi tại Ba Lan ghi nhận:  không có bằng chứng có mối liên hệ 

giữa TSH với việc hình thành và tái hấp thu các dấu chỉ chuyển hóa xương ở bệnh 

nhân sau mãn kinh [72]. 

Phân tích hồi quy tương quan ghi nhận: FT4 có tương quan tuyến tính với 

osteocalcin và FT3, FT4 có tương quan tuyến tính với s-CTx. Mối tương quan này 

cho thấy, khi hóc môn giáp tăng hoặc giảm thì các chất chỉ dấu chuyển hóa xương 

cũng tăng hoặc giảm theo,  hậu quả là mật độ xương sẽ thay đổi theo sự biến thiên 
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của hóc môn giáp. Tuy nhiên, mô hình hồi quy cũng cho thấy khi hóc môn giáp 

tăng lên thì osteocalcin tăng chậm khi chịu ảnh hưởng bởi FT4 trong khi s-CTx tăng 

mạnh hơn bởi ảnh hưởng đồng thời của FT3 và FT4. Do đó có thể kết luận hóc môn 

giáp làm tăng cả hai chu trình tạo xương và hủy xương nhưng tốc độ hủy xương 

tăng cao hơn, rõ rệt hơn so với tốc độ hình thành xương dẫn đến tình trạng loãng 

xương hoặc thiếu xương ở bệnh nhân cường giáp. 

4.6.  Ưu điểm, hạn chế của nghiên cứu 

Ưu điểm 

Nghiên cứu theo dõi được sự thay đổi các biến số theo thời gian điều trị, giúp 

đánh giá được mối tương quan giữa các biến số.  

Hạn chế   

Trong nghiên cứu chúng tôi còn thiếu sự đo lường nồng độ vitamin D của 

bệnh nhân tham gia nghiên cứu 

Thời gian theo dõi ngắn trong vòng 1 năm chua thấy hết được sự thay đôi 

phục hồi mật độ xương 
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KẾT LUẬN 

 

1. Tỷ lệ loãng xương trên bệnh nhân cường giáp trước và sau 12 tháng điều trị  

 Theo chỉ số T-score cột sống thắt lưng 

Tỷ lệ loãng xương trước điều trị 24,6%, sau 12 tháng là 16,4%. 

Tỷ lệ thiếu xương trước điều trị 28,7%, sau 12 tháng là 30,3%. 

 Tỷ lệ mật độ xương bình thường  trước điều trị  46,7% sau 12 tháng là 53,3%. 

 Theo chỉ số Tscore cổ xương đùi  

Tỷ lệ loãng xương trước điều trị 11,5%, sau 12 tháng  là 9%. 

Tỷ lệ thiếu xương trước điều trị 52,5%, sau 12 tháng là 52,5%. 

Tỷ lệ mật độ xương bình thường trước điều trị 36,8% sau 12 tháng là 38,5%. 

2. Sự thay đổi mật độ xương và nồng độ các chất chỉ dấu chuyển hóa xương 

trước và sau 12 tháng điều trị cường giáp.  

 Sự thay đổi mật độ xương tại cột sống thắt lưng và cổ xương đùi  

Mật độ xương tại cột sống thắt lưng thời điểm ban đầu trung bình trong 

nhóm nghiên cứu 0,89 ± 0,136 g/cm
2
, thấp hơn so với quần thể người bình thường, 

sau 12 tháng điều trị mật độ xương trung bình đạt 0,96 ± 0,144 g/cm
2
. 

 
Độ gia tăng 0,044 ± 0,068 g/cm

2
. 

Mật độ cổ xương đùi tại thời điểm ban đầu 0,779 ± 0,154 g/cm thấp hơn so 

với quần thể người bình thường, sau 12 tháng điều trị mật độ xương đạt 0,839 ± 

0,165. 

 Độ gia tăng 0,060 ± 0,125 g/cm
2
. 

 Sự thay đổi nồng độ các chất chỉ dấu chuyển hóa xương  

Nồng độ osteocalcin trung bình giảm dần qua quá trình điều trị, osteocalcin 

giảm từ 55,7 ± 32,3 ng/ml còn 24,9 ± 11,8 ng/ml. 

Nồng độ s- CTx trung bình giảm dần qua quá trình điều trị, s-CTx giảm từ 

1161,9 ± 691,8 pg/ml còn 441,83 ± 238,1 pg/ml. 
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3. Mối liên hệ hóc môn giáp, chất chỉ dấu chuyển hóa với mật độ xương  

Log10(FT3) có tương quan với mật độ xương tại cột sống thắt lưng; 

Log10(TSH) có tương quan với mật độ xương cổ xương đùi với ở thời điểm trước 

điều trị, sau điều trị các mối tương quan này biến mất. 

Nồng độ FT3 giảm có tương quan tuyến tính với sự gia tăng mật độ xương 

tại cột sống thắt lưng. 

s-CTx có mối tương quan tuyến tính với mật độ xương tại cột sống thắt lưng. 

FT4 có tương quan tuyến tính với osteocalcin. FT3 và FT4 có tương quan 

tuyến tính với s-CTx. 
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KIẾN NGHỊ 

 

Đối với nghiên cứu 

Cần nghiên cứu thêm về loãng xương trên bệnh nhân Basedow  sau giai đoạn 

hoàn thành điều trị cường giáp để khảo sát sự phục hồi xương thêm có hay không? 

Cần nghiên cứu thêm về chất chỉ dấu chuyển hóa xương để có thể xem xét 

khuyến cáo theo dõi loãng xương trên bệnh nhân cường giáp.  

Đối với bệnh nhân cường giáp 

Nên đánh giá và theo dõi thêm về vấn đề loãng xương trong quá trình điều trị 

cường giáp, đặc biệt ở người lớn tuổi để can thiệp sớm về vần đề loãng xương. 

. 
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PHỤ LỤC 1. PHIẾU ĐỒNG Ý THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

CỘNG HÒA XÃ HỘI CHỦ NGHĨA VIỆT NAM 

Độc lập – Tự do – Hạnh phúc 

 

PHIẾU ĐỒNG Ý THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

Tôi tên là:  .................................................................................................  

Ngày sinh: .................................................................................................   

Địa chỉ liên lạc: .........................................................................................  

Điện thoại: .................................................................................................  

 

Sau khi được nghe giải thích về mục đích của chương trình nghiên cứu này, 

các bước theo dõi, quyền lợi và trách nhiệm của nghiên cứu “Đánh giá sự thay đổi 

mật độ xương và chất chỉ dấu chuyển hóa xương Osteocalcin và sCTx trên bệnh 

nhân cường giáp”. 

Tôi nhận thấy chương trình này không gây ảnh hưởng đến sức khỏe của tôi, 

cũng như công việc và tài chính, ngoài ra tôi cũng có thể rút khỏi nghiên cứu bất kì 

lúc nào tôi muốn. 

Tôi tự nguyện tham gia nghiên cứu này và tuân thủ và thực hiện theo đúng 

các hướng dẫn của bác sĩ.  

 

Tp. Hồ Chí Minh, ngày…… tháng……năm…… 

Phỏng vấn viên 

(Ký, ghi rõ họ tên) 

Người tham gia nghiên cứu 

(Ký, ghi rõ họ tên) 
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PHỤ LỤC 2. PHIẾU THU THẬP THÔNG TIN NGHIÊN CỨU 

 

HỌ TÊN BỆNH NHÂN: ......................................................................................  
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.…… 

Cân nặng (kg)     

Chiều cao (cm)     

BMI (kg/m
2
)     

Hóc môn giáp  

TSH (mUI/L)     

FT3 

(pg/ml) 

    

FT4 

(pg/ml) 

    

Chất chỉ dấu 

 Osteocalcin 

(ng/ml) 
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PHỤ LỤC 3. BẢNG THEO DÕI MẬT ĐỘ XƯƠNG 

 

BẢNG THEO DÕI MẬT ĐỘ XƯƠNG 
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Lần 1: Ngày______tháng______năm _______ 

Cổ xương đùi: 

 MĐX T-score Z-score Ghi chú 

Cổ xương đùi     

Đốt chuyển     

Liên mấu chuyển     

Tam giác cổ xương đùi     
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Xương cột sống: 

 MĐX T-score Z-score Ghi chú 
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PHỤ LỤC 4. MINH HỌA ĐO LOÃNG XƯƠNG VÀ CHẤT CHỈ DẤU  

 

 

 

 

 

 

 

PHỤ LỤC 5. DANH SÁCH ĐỐI TƯỢNG THAM GIA NGHIÊN CỨU 

DANH SÁCH ĐỐI TƯỢNG THAM GIA NGHIÊN CỨU  

TT Họ tên Năm 

sinh 

Giới 

tính 

Mã số BN Ngày thu 

tuyển 

1 Nguyễn Thị A. 1960 Nữ 29182 CR 16.02.11 

2 Nguyễn Ngọc A. 1975 Nữ 43857CR 15.05.10 

3 Phan Thị Kim A. 1967 Nữ 32246 CR 12.05.12 

4 Châu Thủy A. 1974 Nữ 35344 CR 24.11.12 

5 Phan Tuấn A. 1982 Nam 35370 CR 23.11.11 

6 Hoàng Thị A. 1978 Nữ 37423 CR 07.03.12 

7 Nguyễn Thị B. 1977 Nữ 33153 CR 31.08.11 

8 Đặng Thị B. 1970 Nữ 32862 CR 15.08.11 

9 Lê Thị Hồng C. 1991 Nữ 31071 CR 25.05.11 

10 Phạm Ngọc C. 1981 Nam 38750 CR 30.03.11 

11 Lục Minh C. 1992 Nam 32037 CR 11.07.11 

12 Nguyễn Thị C. 1980 Nữ 34944CR 07.11.11 

13 Trần Thị Mỹ C. 1978 Nữ 34855CR 07.11.11 

14 Nguyễn Thị Em C. 1957 Nữ 37830 CR 21.03.12 

15 Tô Thị Thanh D. 1969 Nữ 33160CR 08.06.11 

16 Nguyễn Hữu D. 1982 Nam 29414CR 09.03.11 



 

 

17 Trần Thị Ngọc D. 1981 Nữ 30042CR 04.02.11 

18 Hoàng Trịnh D. 1973 Nam 26873 CR 07.10.10 

19 Võ Thị Đ. 1951 Nữ 25777 CR 05.08.10 

20 Nguyễn Văn E. 1950 Nam 30076CR 11.08.11 

21 Nguyễn Văn Đ. 1968 Nam 30074 CR 04.05.11 

22 Phạm Thị Đ. 1935 Nữ 32069 CR 18.04.11 

23 Nguyễn Thị Trúc G. 1975 Nữ 28290 CR 22.12.10 

24 Đinh Thị Kiên G. 1989 Nữ 30908 CR 19.05.11 

25 Lục Thu H. 1969 Nữ 32260 CR 20.07.11 

26 Lê Đức H. 1990 Nam 31060 CR 25.05.11 

27 Nguyễn Thị Ngọc H. 1978 Nữ 30059 CR 06.04.11 

28 Phạm H. 1958 Nam 26862 CR 07.10.10 

29 Võ Thị Thu H. 1975 Nữ 29665 CR 21.03.11 

30 Tào Thanh H. 1973 Nữ 28170 CR 16.12.10 

31 Phạm Thị H. 1962 Nữ 34945 CR 09.11.11 

32 Lê Thị Mỹ H. 1976 Nữ 35477 CR 30.11.11 

33 Chu Thị Kim H. 1992 Nữ 34886 CR 19.12.11 

34 Võ Văn H. 1959 Nam 34320 CR 19.10.11 

35 Nguyễn Thị Hồng H. 1982 Nữ 43422 CR 07.03.12 

36 Võ Thị Ánh H. 1969 Nữ 37506 CR 12.03.12 

37 Võ Thị Diệu H. 1988 Nữ 39207 CR 16.5.12 

38 Lâm Anh H. 1977 Nữ 37664 CR 02.02.11 

39 Võ Thị Thu H. 1985 Nữ 30571 CR 24.02.12 

40 Phạm Anh K. 1977 Nam 23923 CR 19.05.10 

41 Lê Văn K. 1966 Nam 37837 CR 21.03.12 

42 Bùi Thị K. 1976 Nữ 24221CR 08.09.10 

43 Tô A K. 1959 Nam 26864 CR 07.10.10 

44 Dương Thị Ngọc L. 1969 Nữ 31506 CR 16.06.11 



 

 

45 Nguyễn Dạ L. 1984 Nữ 39000 CR 06.04.11 

46 Võ Ngọc L. 1957 Nam 25131 CR 07.07.10 

47 Nguyễn Kim L. 1977 Nữ 29734 CR 23.03.11 

48 Nguyễn Thị Thúy L. 1958 Nữ 30617 CR 04.05.11 

49 Phan Tấn L. 1985 Nam 29713 CR 23.03.11 

50 Lê Thị L. 1962 Nữ 29022 CR 16.02.11 

51 Mai Thị Mỹ L. 1985 Nữ 33287 CR 07.09.11 

52 Đỗ Thị Kim L. 1965 Nữ 34339 CR 19.10.11 

53 Mai Thị L. 1970 Nữ 32642 CR 03.08.11 

54 Nguyễn Thị Hương L. 1969 Nữ 34153 CR 07.09.11 

55 Quách Kỳ L. 1933 Nữ 34153 CR 12.10.11 

56 Bùi Thị Mộng L. 1990 Nữ 30156 CR 16.11.11 

57 Võ Thị Thùy L. 1979 Nữ 37085 CR 07.03.12 

58 Trần Thị M. 1966 Nữ 30020 CR 05.04.11 

59 Văn Sâm M. 1959 Nữ 29917CR 30.03.11 

60 Ngô Thị M. 1988 Nữ 32649 CR 03.08.11 

61 Nguyễn Thị Tuyết M. 1974 Nữ 32593 CR 01.08.11 

62 Huỳnh Thị Kiều M. 1994 Nữ 36969 CR 16.02.12 

63 Trần Thị Kim M. 1983 Nữ 37093 CR 22.02.12 

64 Nguyễn Thị N. 1983 Nữ 34737 CR 20.05.10 

65 Trần Thị Thu N. 1960 Nữ 43882 CR 16.02.11 

66 Phạm Thị N. 1968 Nữ 44082 CR 27.06.11 

67 Nguyễn Thị Ánh N. 1982 Nữ 27780 CR 25.11.10 

68 Bùi Thị Việt N. 1964 Nữ 38373 CR 01.12.10 

69 Trần Văn N. 1930 Nam 38727 CR 08.07.10 

70 Trần Thị Tuyết N. 1982 Nữ 30589 CR 04.05.11 

71 Lê Ngọc N. 1965 Nữ 27682 CR 19.11.10 

72 Nguyễn Văn N. 1959 Nam 33285 CR 07.09.11 



 

 

73 Mai Hồng N. 1974 Nữ 32572 CR 01.08.11 

74 Nguyễn Khắc N. 1975 Nam 33182 CR 01.09.11 

75 Nguyễn Thị Thảo N. 1985 Nữ 34471 CR 24.10.11 

76 Huỳnh Thị Thu N. 1958 Nữ 33597 CR 22.09.11 

77 Đỗ Thị N. 1981 Nữ 34933 CR 09.11.11 

78 Nguyễn Thị N. 1942 Nữ 35343 CR 24.11.11 

79 Lê Thị Nguyệt N. 1986 Nữ 37088 CR 22.02.12 

80 Châu Minh N. 1982 Nữ 37792 CR 19.03.12 

81 Danh Thị Ngọc O. 1975 Nữ 24558 CR 17.06.10 

82 Trần Kim O. 1971 Nữ 38204 CR 15.04.11 

83 Nguyễn Thị P. 1960 Nữ 30501 CR 27.04.11 

84 Nguyễn Bình P. 1982 Nam 32508 CR 27.07.11 

85 Phạm Thị P. 1974 Nữ 32456 CR 20.07.11 

86 Nguyễn Bích P. 1986 Nữ 366112 CR 12.05.10 

87 Đăng Q. 1972 Nam 26833 CR 05.10.10 

88 Tô Lệ Q. 1959 Nữ 36927 CR 07.10.10 

89 Nguyễn Thanh Q. 1979 Nam 34158 CR 12.10.11 

90 Mai Văn R. 1989 Nam 29731 CR 23.03.11 

91 Nguyễn Thị S. 1958 Nữ 30239 CR 18.04.11 

92 Trương Thanh T. 1973 Nam 28214 CR 13.05.10 

93 Nguyễn Thị Mộng T. 1980 Nữ 32102 CR 13.07.11 

94 Bành Thị Cẩm T. 1981 Nữ 26953 CR 19.05.10 

95 Nguyễn Ngọc Mỹ T. 1991 Nữ 31505 CR 15.06.11 

96 Phạm Thị Mỹ T. 1984 Nữ 25625 CR 29.07.10 

97 Trần Ngọc T. 1988 Nữ 26827 CR 05.10.10 

98 Vũ Thị T. 1990 Nữ 24620 CR 21.06.10 

99 Phan Thị T. 1959 Nữ 30915 CR 18.05.11 

100 Nguyễn Thị Thanh T. 1987 Nữ 37636 CR 15.06.11 



 

 

101 Hứa Thị Thanh T. 1984 Nữ 31372 CR 08.06.11 

102 Châu Thị Ngọc T. 1981 Nữ 27752 CR 24.11.10 

103 Ngô Thị Thu T. 1975 Nữ 27220CR 09.03.11 

104 Nguyễn Thị Bích T. 1982 Nữ 44557 CR 30.03.11 

105 Đặng Vĩnh T. 1973 Nam 29738 CR 23.03.11 

106 Lê Thị Thùy T. 1987 Nữ 33408 CR 14.09.11 

107 Đỗ Thanh T. 1963 Nam 32768 CR 10.08.11 

108 Bùi Thị T. 1967 Nữ 322841 CR 22.08.11 

109 Nguyễn Quỳnh T. 1962 Nữ 32540 CR 28.07.11 

110 Nguyễn Thị Kim T. 1977 Nữ 34067 CR 10.10.11 

111 Hồ Ngọc T. 1987 Nam 34941 CR 09.11.11 

112 Nguyễn Thị Hồng T. 1990 Nữ 37272 CR 29.02.12 

113 Lê Thị Châu T. 1992 Nữ 37262 CR 29.02.12 

114 Phan Thị Thanh T. 1988 Nữ 34316 CR 19.10.11 

115 Đoàn Thị Kim T. 1974 Nữ 38095 CR 29.02.12 

116 Ngô Mỹ T. 1981 Nữ 36338 CR 06.01.12 

117 Lê Thị Bích V. 1966 Nữ 29043 CR 16.02.11 

118 Lê Thị V. 1963 Nữ 23641 CR 06.05.10 

119 Huỳnh Thị X. 1963 Nữ 34521 CR 20.10.11 

120 Đinh Thị Ánh V. 1973 Nữ 37635 CR 14.0312 

121 Nguyễn Thị U. 1942 Nữ 26168 CR 26.08.10 

122 Trịnh Mỹ Y. 1986 Nữ 36498 CR 12.02.12 

 


