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ĐẶT VẤN ĐỀ 

Trong những thập niên gần đây cùng với sự tiến bộ vượt bậc của y học 

hiện đại, tuổi thọ con người ngày càng tăng cao nhưng điều này cũng mang lại 

cho nhân loại những thách thức rất lớn về sự gia tăng các bệnh lí thường gặp 

do tuổi cao. Bên cạnh các bệnh tim mạch, hô hấp, nội tiết chuyển hóa, loãng 

xương được xếp vào nhóm 10 bệnh có nhiều tác động nhất lên người cao tuổi.  

Loãng xương là bệnh cơ xương khớp đặc trưng bởi giảm mật độ xương và 

tăng nguy cơ gãy xương. Loãng xương diễn tiến âm thầm không có triệu chứng 

đến khi gãy xương xảy ra. Gãy xương là hậu quả nghiêm trọng nhất của loãng 

xương. Gãy xương là một trong những nguyên nhân làm giảm tuổi thọ. Đối với 

những bệnh nhân may mắn sống sót sau gãy xương, họ cũng mắc nhiều biến 

chứng và chất lượng cuộc sống giảm đáng kể. Vì một số bệnh nhân gãy xương 

mất khả năng lao động hoặc giảm khả năng đi đứng cũng như năng suất lao 

động nên ảnh hưởng đến kinh tế của một quốc gia. Có thể nói, gãy xương do 

loãng xương làm tăng tỉ lệ tử vong, giảm tuổi thọ, giảm chất lượng cuộc sống 

và trở thành gánh nặng cho ngành y tế, tài chính quốc gia [108]. 

Loãng xương thường gặp ở nữ giới và được xem là bệnh của nữ giới. Tuy 

nhiên, các nghiên cứu gần đây cho thấy rằng loãng xương nam giới cũng chiếm 

tỉ lệ đáng kể. Tại Việt Nam, tỉ lệ loãng xương ở nam giới sau 50 tuổi là 10,4% 

[3]. Dữ liệu tại Mỹ cho thấy nam giới trên 50 tuổi bị gãy xương khoảng 

16.000/100.000 dân [11] và 1/3 các trường hợp gãy cổ xương đùi xảy ra ở nam 

giới [24]. Bên cạnh đó, những khảo sát từ 1989-1991 đến 2009 - 2011 tại Mỹ 

cho thấy tỉ lệ gãy xương ở phụ nữ đang giảm nhưng tỉ lệ gãy xương ở nam giới 

lại không giảm; điều này kết hợp với tuổi thọ ngày càng gia tăng thì vấn đề gãy 

xương do loãng xương ở nam giới sẽ chiếm tỉ lệ cao trong nhóm dân số gãy 

xương [11]. Mặc dù tỉ lệ loãng xương và gãy xương ở nam giới thấp hơn ở nữ 

nhưng khi có biến chứng gãy xương, tỉ lệ mắc các bệnh thứ phát và tỉ lệ tử vong 
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của nam giới cao hơn rõ rệt so với nữ [24], [77]. Bên cạnh đó, các nghiên cứu 

cho thấy 1/3 nam giới tử vong trong năm đầu tiên sau gãy cổ xương đùi [7]. 

Điều đó cho thấy loãng xương ở nam giới là một vấn đề sức khoẻ cần được 

quan tâm. 

Ngược lại với nữ giới, loãng xương nam giới thường là loãng xương thứ 

phát. Khoảng 50% các trường hợp loãng xương ở nam giới có liên quan đến 

việc sử dụng glucocorticoid, lạm dụng rượu… [77], [84]. Những bệnh nhân sau 

khi đánh giá toàn diện mà không tìm được nguyên nhân thứ phát gây loãng 

xương được chẩn đoán loãng xương nguyên phát. Cho đến nay, cơ chế của sự 

mất xương trong loãng xương nguyên phát ở nam giới vẫn chưa được xác định 

rõ.  

Hormon sinh dục estrogen đóng vai trò quan trọng trong điều chỉnh chu 

chuyển xương ở nữ giới. Tuy nhiên, vai trò của testosterone và estrogen trong 

mất xương ở nam giới vẫn chưa rõ ràng. Một số nghiên cứu cho thấy sự suy 

giảm nồng độ testosterone có tương quan với mật độ xương nhưng một số 

nghiên cứu khác không tìm thấy mối tương quan này. Bên cạnh đó, một số 

nghiên cứu gần đây cho thấy globulin gắn hormon sinh dục (SHBG: sex 

hormone binding globulin) có thể là yếu tố dự báo độc lập mật độ xương ở nam 

giới [106]. 

Bên cạnh hormon sinh dục thì chu chuyển xương cũng là một trong những 

yếu tố ảnh hưởng đến tình trạng mất xương [21]. Trong những năm qua, đã có 

nhiều tiến bộ trong việc đánh giá không xâm lấn quá trình chuyển hóa của 

xương vì một số dấu ấn chu chuyển xương đã được phát hiện và áp dụng thành 

công trong đánh giá các bệnh lý xương do chuyển hóa, đặc biệt là loãng xương 

[74]. Ở nữ giới, vai trò của dấu ấn chu chuyển xương trong tiên đoán mất xương 

đã được chứng minh qua nhiều nghiên cứu. Các nghiên cứu về dấu ấn chu 

chuyển xương và mật độ xương ở nam giới thì không nhiều và cho kết quả còn 
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trái ngược nhau. Một số nghiên cứu cho thấy có mối tương quan giữa dấu ấn 

chu chuyển xương và mật độ xương ở nam giới [10], [46], [72], [93], một số 

nghiên cứu không thấy mối tương quan này [71]. 

Ngoài ra, một số nghiên cứu thuần tập cho thấy rằng nồng độ hormon sinh 

dục có liên quan với dấu ấn chu chuyển xương ở nam giới [34]. 

Tại Việt Nam đã có một số nghiên cứu về hormon sinh dục trong loãng 

xương ở nam giới tuy nhiên những nghiên cứu này có mẫu không lớn, hơn nữa 

các nghiên cứu này chỉ khảo sát nhiều về testosterone, một số về estrogen mà 

không có nghiên cứu nào đánh giá giá trị của globulin gắn hormon sinh dục. 

Bên cạnh đó, cũng có một số nghiên cứu về dấu ấn chu chuyển xương trong 

loãng xương ở nam giới nhưng với cỡ mẫu không lớn. Tuy nhiên, chưa có 

nghiên cứu nào đánh giá tương quan giữa hormon sinh dục và dấu ấn chu 

chuyển xương với mật độ xương ở nam giới, do đó chúng tôi tiến hành nghiên 

cứu “Nghiên cứu nồng độ hormon sinh dục và một số dấu ấn sinh học chu 

chuyển xương ở bệnh nhân nam loãng xương”  
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MỤC TIÊU NGHIÊN CỨU 

1. Đánh giá nồng độ hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX ở nam giới loãng 

xương, không loãng xương và tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục, 

osteocalcin, β-CTX với mật độ xương. 

2. Đánh giá các yếu tố liên quan loãng xương nam giới và xây dựng mô hình 

tiên đoán loãng xương ở nam giới. 

3. Đánh giá độ nhạy, độ đặc hiệu, điểm cắt của testosterone, estradiol, SHBG, 

osteocalcin, β-CTX trong chẩn đoán loãng xương ở nam giới.  
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CHƯƠNG 1: TỔNG QUAN TÀI LIỆU 

1.1. CHU CHUYỂN XƯƠNG 

Mô xương liên tục chuyển hóa thông qua quá trình phân hủy xương cũ và 

thay thế xương mới gọi là chu chuyển xương. Chu chuyển xương xảy ra theo 

trình tự bốn bước hoạt hóa, hủy xương, chuyển tiếp, tạo xương và chia thành 

hai quá trình tác động qua lại lẫn nhau gọi là quá trình tạo xương và quá trình 

hủy xương. Các quá trình này dựa trên hoạt động của các tế bào như tế bào hủy 

xương, tế bào tạo xương và tế bào xương [89]. Trong điều kiện tối ưu, sự hủy 

xương diễn ra trong khoảng 10 ngày trong khi sự tạo xương mất khoảng 3 

tháng. Khoảng 20% bộ xương được thay thế thông qua quá trình sửa chữa mỗi 

năm [91]. 

 

Hình 1.1 Các giai đoạn của chu chuyển xương [15] 

Trong điều kiện bình thường, quá trình hủy xương và tạo xương hoạt động 

tương đương nhau nên lượng xương bị đào thải bằng lượng xương mới tạo 

thành. Sự cân bằng này đạt được và được điều hòa bởi hệ thống nội tiết (như 

hormon tuyến cận giáp, vitamin D, các hormon steroid khác) và các yếu tố trung 

gian (như cytokine, yếu tố tăng trưởng). Sự cân bằng này bị phá vỡ trong một 

số giai đoạn, ví dụ giai đoạn tăng trưởng hoặc can thiệp điều trị thì tạo xương 
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nhiều hơn hủy xương còn lão hóa, bệnh xương chuyển hóa hoặc các tình trạng 

bất động… thì hủy xương nhiều hơn tạo xương dẫn đến gia tăng mất xương 

[89]. 

1.2. LOÃNG XƯƠNG NAM GIỚI 

1.2.1. Định nghĩa 

Năm 1994, Tổ chức Y tế Thế giới (WHO: World Health Organization) 

đưa ra định nghĩa về loãng xương: loãng xương là một bệnh với đặc điểm khối 

lượng xương suy giảm, vi cấu trúc của xương bị hư hỏng, dẫn đến tình trạng 

xương bị yếu và hệ quả là tăng nguy cơ gãy xương [58]. 

 

Hình 1.2 Hình ảnh xương bình thương và loãng xương [27] 

1.2.2. Dịch tễ học 

Tại Mỹ, theo Hội Loãng xương Hoa Kỳ (NOF: National Osteoporosis 

Foundation) nam giới ≥ 50 tuổi bị loãng xương khoảng 2,3 triệu người năm 

2002 và lên đến 2,8 triệu người năm 2010. Ngoài ra, nam giới có mật độ xương 

thấp là 11,8 triệu năm 2002 và 14,4 triệu năm 2010 [97]. Tại Mỹ, tỉ lệ loãng 

xương ở nam giới trên 50 tuổi lên tới 17% [9]. Theo một nghiên cứu tại Ấn Độ, 

tỉ lệ loãng xương của nam giới từ 50 tuổi là 20% [92]. Tại Trung Quốc, tỉ lệ 

loãng xương của nam giới từ 50 tuổi là 9,7% [63]. Tại Việt Nam, theo nghiên 

cứu của tác giả Hồ Phạm Thục Lan, tỉ lệ loãng xương nam giới trên 50 tuổi vào 
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khoảng 10,4% dựa trên chỉ số mật độ xương (MĐX) tham chiếu được tác giả 

xây dựng từ dân số người Việt Nam [3]. 

Mặc dù có sự khác biệt về tỉ lệ loãng xương - gãy xương giữa 2 giới 

nhưng hầu hết các nghiên cứu đều cho thấy xu hướng gia tăng tỉ lệ loãng xương 

- gãy xương ở nam giới so với nữ giới. Theo ước tính đến năm 2050, dân số 

Châu Âu trên 50 tuổi ở nam giới sẽ tăng 36% (trong khi nữ giới tăng 26%) và 

nam giới trên 80 tuổi sẽ tăng 239% (nữ giới tăng 160%) [97]. Do đó, loãng 

xương và gãy xương ở nam giới sẽ góp phần gia tăng gánh nặng cho y tế.  

1.2.3. Yếu tố nguy cơ loãng xương và phân loại loãng xương 

1.2.3.1. Yếu tố nguy cơ loãng xương  

Loãng xương thường không có triệu chứng lâm sàng cho đến khi gãy 

xương xảy ra cho nên vấn đề đặt ra là cần chỉ định đo mật độ xương cho đối 

tượng nào để tầm soát loãng xương để từ đó có biện pháp dự phòng và quản lý 

hiệu quả? Ý kiến chung của các chuyên gia hiện nay là đo mật độ xương dựa 

trên các yếu tố nguy cơ. Nhiều nghiên cứu đã chứng minh những yếu tố sau có 

liên quan đến mất xương và gãy xương ở nam giới như: tuổi tác, trọng lượng 

thấp, hút thuốc lá, nghiện rượu, giảm hormon sinh dục… [94]. Ở nam giới, mất 

xương có thể do một nguyên nhân duy nhất nhưng cũng có thể do kết hợp của 

nhiều yếu tố nguy cơ [32]. 

Tuổi: tuổi càng cao tần suất loãng xương càng lớn. Các nghiên cứu cho 

thấy MĐX vùng hông giảm 0,04 - 0,9% mỗi năm [31], [52]. Riêng MĐX tại 

cột sống thắt lưng (CSTL) thì thay đổi theo nghiên cứu, một số nghiên cứu 

không thấy MĐX giảm theo tuổi [31] và một số nghiên cứu thấy giảm theo tuổi 

[52]. Điều này được giải thích là do tình trạng thoái hóa cột sống, gai xương 

vùng cột sống hoặc canxi hóa động mạch chủ làm tăng MĐX tại CSTL một 

cách giả tạo. 
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Chỉ số khối cơ thể (BMI: Body mass index): nhiều nghiên cứu khảo sát 

về MĐX và BMI/cân nặng thì thấy rằng BMI tương quan thuận với MĐX ở các 

vị trí [23], [81] và những kết quả này không thay đổi theo các chủng tộc khác 

nhau, MĐX tại cột sống thắt lưng và cổ xương đùi (CXĐ) tăng 3 - 7% với mỗi 

10 kg cân nặng tăng lên [82]. 

Hút thuốc lá: đa số các nghiên cứu cho thấy hút thuốc lá làm tăng nguy 

cơ loãng xương [36], [65], [81] chỉ một số ít nghiên cứu cho thấy hút thuốc lá 

không liên quan MĐX thấp [18]. Cơ chế của hút thuốc lá ảnh hưởng đến xương 

được cho là do ảnh hưởng đến hấp thu canxi ở ruột, rối loạn sự tạo thành và 

chuyển hóa của hormon sinh dục, thay đổi chuyển hóa hormon vỏ thượng thận 

[63]. 

Uống bia rượu: uống bia rượu từ lâu đã được xem như là một yếu tố 

nguy cơ của loãng xương và uống rượu quá nhiều được báo cáo làm giảm mật 

độ xương. Tuy nhiên, một số nghiên cứu lại cho thấy không có mối liên quan 

giữa uống bia rượu và mật độ xương [56], thậm chí có nghiên cứu còn cho thấy 

uống rượu từ 0,5 đến 1 đơn vị/ngày liên quan đến tăng mật độ xương tại cổ 

xương đùi và cột sống thắt lưng [8]. 

Giảm nồng độ hormon sinh dục: ở nam giới androgen là hormon cần 

thiết cho việc tăng trưởng xương và duy trì xương trong độ tuổi về già. Thanh 

niên với chứng giảm năng tuyến sinh dục hay có nồng độ testosterone xuống 

thấp thường có mật độ xương thấp. Trong những trường hợp này điều trị bằng 

liệu pháp thay thế testosterone có hiệu quả làm tăng mật độ xương. 
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1.2.3.2. Phân loại loãng xương 

Loãng xương nam giới được phân loại thành loãng xương nguyên phát 

và loãng xương thứ phát.  

Loãng xương nguyên phát lại được chia thành 2 nhóm là loãng xương vô 

căn (loãng xương nguyên phát typ 1, xuất hiện ở nam giới < 60 tuổi) và loãng 

xương do tuổi (loãng xương nguyên phát typ 2) [97]. Trước đây, loãng xương 

nguyên phát vô căn còn được gọi là loãng xương sau mãn kinh do nữ giới bị 

ảnh hưởng nhiều. Trong loại loãng xương này, xương bè (trabecular bone) bị 

ảnh hưởng nhiều hơn xương vỏ (cortical bone). Ngày nay, nhiều nghiên cứu 

cho thấy nam giới cũng bị loãng xương nguyên phát vô căn. Nguyên nhân của 

loại loãng xương này ở nam giới có thể liên quan đến gen IGF-I18 hoặc rối loạn 

chuyển hóa estrogen [5]. Loại loãng xương nguyên phát thứ hai là loãng xương 

nguyên phát do tuổi gặp ở cả nam và nữ cao tuổi. Hiện vẫn còn chưa thống nhất 

trong y văn về ngưỡng tuổi để chẩn đoán loãng xương vô căn. Một số tác giả 

lấy độ tuổi 60 [61] trong khi tác giả khác đề nghị độ tuổi 70 [5], [13]. 
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Bảng 1.1 Phân loại loãng xương nam giới [97] 

Loãng xương nguyên phát: 

• Loãng xương do tuổi 

• Loãng xương vô căn 

 

Loãng xương thứ phát do:  

A. Rối loạn nội tiết 

• Tăng cortisol máu 

• Suy sinh dục 

• Cường cận giáp/Cường giáp 

• Đái tháo đường 

B. Rối loạn tiêu hóa 

• Hội chứng kém hấp thu 

• Bệnh viêm ruột  

(bệnh Crohn, viêm loét đại 

tràng, bệnh celiac) 

• Xơ gan ứ mật nguyên phát/ 

Suy gan 

• Cắt dạ dày 

C. Thuốc 

• Glucocorticoid 

• Hormon giáp 

• Thuốc điều trị động kinh 

• Hóa trị 

• Thuốc kháng đông 

• Thuốc điều trị đái tháo đường 

D. Bệnh hệ thống 

• Viêm khớp dạng thấp 

• Viêm cột sống dính khớp 

• U tân sinh (neoplasms) 

E. Bệnh di truyền 

• Tạo xương bất toàn 

• Bệnh xơ nang 

• Thalassemia 

• Thiếu máu hồng cầu hình 

liềm 

F. Bệnh phối hợp 

• Suy thận 

• Bệnh phổi tắc nghẽn mãn tính 

• Suy dinh dưỡng 

• Bệnh thần kinh cơ 

• Bất động 

• Nghiện rượu 

• Hút thuốc lá 
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1.2.4. Chẩn đoán  

1.2.4.1. Đo mật độ xương 

Nhiều nghiên cứu dịch tễ học từ nhiều quần thể trên thế giới sử dụng những 

kỹ thuật đo lường khác nhau cho thấy mật độ xương có thể tiên lượng nguy cơ 

gãy xương: giảm 1 độ lệch chuẩn mật độ xương tại cổ xương đùi làm tăng nguy 

cơ gãy cổ xương đùi lên 3,2 lần [20]. Đo mật độ xương là phương pháp thăm 

dò không xâm lấn được thực hiện dễ dàng để đánh giá khối lượng xương và 

nguy cơ gãy xương.  

Trong số các phương pháp đo mật độ xương, phép đo hấp phụ tia X năng 

lượng kép (DEXA: Dual energy Xray absorptiometry) được xem là phương 

pháp chuẩn để đo lường mật độ xương. Phương pháp này sử dụng nguồn 

xquang kết hợp bức xạ và một máy dò để đo mật độ khoáng trong xương, cung 

cấp hình ảnh xương được đo và do đó diện tích được ước tính chính xác hơn 

các phương pháp khác, cả xương tứ chi và xương trục, thậm chí toàn thân có 

thể đo được bằng phương pháp này. Hai vị trí thường đo nhất là cột sống thắt 

lưng và cổ xương đùi vì đây là những vị trí thường bị gãy xương do loãng 

xương nhất. 

DEXA ước tính khối lượng chất khoáng trong xương (bone mineral 

content), tính diện tích mà khối chất khoáng được đo và lấy khối lượng này 

chia cho diện tích. Do đó, đơn vị đo mật độ xương bằng máy DEXA là g/cm2. 

Xương là một cấu trúc không gian ba chiều, kết quả này lại không đánh giá 

được mật độ khoáng xương theo thể tích nên đây là hạn chế của DEXA. Hơn 

nữa, các gai xương ở vùng cột sống có thể làm tăng giá trị MĐX ở xương cột 

sống. Người ta khắc phục nhược điểm này bằng chế độ chụp cho bệnh nhân 

nằm nghiêng (gọi là lateral scan). 

Các phương pháp khác không dùng để chẩn đoán loãng xương ở nam 

giới. Tuy nhiên, siêu âm định lượng vùng gót chân có thể dự đoán nguy cơ gãy 
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xương do loãng xương ở nam giới ≥ 65 tuổi mà không cần giá trị MĐX và trong 

một số trường hợp không thể đo MĐX bằng DEXA trung tâm thì siêu âm định 

lượng phối hợp với DEXA ngoại vi có thể tiên đoán nguy cơ gãy xương cao 

hay thấp để có quyết định điều trị [97]. 

Loãng xương thường không có triệu chứng lâm sàng nên vấn đề đặt ra là 

cần chỉ định đo mật độ xương cho đối tượng nào để tầm soát loãng xương? Nếu 

chi phí đo mật độ xương không đáng kể thì việc chỉ định đo mật độ xương đại 

trà có thể mang lại lợi ích cho bệnh nhân. Tuy nhiên, tùy vào kỹ thuật và trung 

tâm, chi phí đo mật độ xương có thể khác nhau và là chi phí không nhỏ. Do đó, 

ý kiến chung của các chuyên gia hiện nay là đo mật độ xương đại trà trong cộng 

đồng chưa thể thực hiện được vì lợi ích kinh tế chưa được chứng minh rõ ràng. 

Khuyến cáo đo mật độ xương dựa trên các yếu tố nguy cơ. 

Theo khuyến cáo của NOF, chỉ định đo mật độ xương cho các đối tượng 

nam giới sau đây [27], [107]: 

- Nam giới ≥ 70 tuổi 

- Nam giới có gãy xương sau tuổi 50 

- Nam giới từ 50 - 69 tuổi kèm yếu tố nguy cơ  

Theo khuyến cáo của Hiệp hội Quốc tế về đo mật độ xương lâm sàng 

(ISCD: International Society for Clinical Densitometry) và Hội Nội Tiết Hoa 

Kỳ, chỉ định đo mật độ xương cho các đối tượng nam giới sau đây [107]: 

- Nam giới ≥ 70 tuổi 

- Nam giới có gãy xương sau tuổi 50 

- Nam giới từ 50 - 69 tuổi kèm yếu tố nguy cơ 

- Nam giới từ 50 - 69 tuổi có tình trạng/bệnh lý liên quan MĐX thấp 

(như cường cận giáp, bệnh phổi tắc nghẽn mãn tính, dùng thuốc 

chứa glucocorticoid…) hoặc lối sống có liên quan đến tình trạng 
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loãng xương như nghiện bia rượu, hút thuốc lá… 

Ngoài ra, cần chỉ định đo MĐX nam giới bắt đầu điều trị dự phòng loãng 

xương hoặc điều trị loãng xương để đánh giá hiệu quả điều trị [97]. 

Tiêu chuẩn chẩn đoán dựa vào trị số T 

Hai thuật ngữ: chỉ số T (T-score) và chỉ số Z (Z-score) được dùng để trả 

lời kết quả DEXA, cả hai đều dựa vào độ lệch chuẩn của phép đo (SD: standard 

deviation). Độ lệch chuẩn tượng trưng cho độ biến thiên bình thường của một 

phép đo trên một dân số. 

Chỉ số T là số độ lệch chuẩn dưới (trừ) hay trên (cộng) so với giá trị MĐX 

trung bình của người trẻ trưởng thành có mật độ xương cao nhất hay còn gọi là 

mật độ xương đỉnh. Chỉ số T được tính theo công thức: 

T-score = 
iBMD−pBMD

SD
 

Với: 

- iBMD là mật độ xương của đối tượng i. 

- pBMD là mật độ xương đỉnh của quần thể 20 - 30 tuổi khỏe mạnh. 

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

Chỉ số Z là số độ lệch chuẩn dưới (trừ) hay trên (cộng) so với giá trị MĐX 

trung bình của người cùng tuổi. 

Z-score = 
iBMD−sBMD

SD
 

Với:  

- iBMD là mật độ xương của đối tượng i. 

- sBMD là mật độ xương đỉnh của quần thể có cùng độ tuổi với đối tượng. 

- SD là độ lệch chuẩn của MĐX của quần thể có cùng độ tuổi với đối tượng 

[62].  
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Dựa trên việc đo MĐX trung tâm tại xương đùi (bao gồm vùng cổ xương 

đùi hay toàn bộ xương đùi) hay cột sống thắt lưng [112] WHO đã đưa ra tiêu 

chuẩn phân loại loãng xương (LX) như sau: 

Bảng 1.2 Chẩn đoán loãng xương theo tiêu chuẩn WHO 1994 [27] 

Phân loại Tiêu chuẩn (chỉ số T) 

Bình thường - Normal T ≥ -1 

Thiếu xương - Osteopenia -1 > T > -2,5 

Loãng xương - Osteoporosis T ≤ -2,5 

Loãng xương nặng - Severe osteoporosis T ≤ -2,5 + tiền sử gãy xương gần đây 

 

Tiêu chuẩn này lúc đầu chỉ áp dụng cho phụ nữ sau mãn kinh tuy nhiên 

gần đây qua nhiều nghiên cứu tiêu chuẩn này được áp dụng cho nam giới. Tuy 

nhiên, tiêu chuẩn này chỉ áp dụng cho nam giới ≥ 50 tuổi.  

Đối với nam giới trẻ tuổi, chỉ số Z được sử dụng. Nếu trị số Z ≤ -2, đó là 

dấu hiệu cho thấy đối tượng có MĐX thấp hơn so với người cùng độ tuổi và 

cần phải được khảo sát thêm [27]. 

Các yếu tố ảnh hưởng đến kết quả đo MĐX:  

- Tại cột sống thắt lưng: 

+ Ảnh hưởng của gai xương: gai xương là hậu quả của tình trạng thoái hóa 

cột sống, gai xương thường gặp ở người lớn tuổi. Ở nam giới gai xương 

thường xuất hiện hơn nữ giới do nam giới thường lao động nặng hơn nữ. 

Vì vậy sẽ ảnh hưởng đến kết quả đo mật độ xương, làm mật độ xương 

tăng giả tạo. 

+ Ảnh hưởng của gãy lún đốt sống: gãy lún đốt sống thường gặp ở đoạn 

đốt sống ngực từ 7 đến 9 và đốt sống ngực từ 12 đến thắt lưng 2. Tình 
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trạng này cũng làm tăng mật độ xương, ảnh hưởng đến kết quả đo loãng 

xương.  

+ Ảnh hưởng của các tổ chức xơ: xơ hóa các tổ chức xung quanh đốt sống 

cũng sẽ làm tăng mật độ xương tại cột sống thắt lưng.  

+ Một số yếu tố khác cũng ảnh hưởng làm sai lệch kết quả đo mật độ xương 

(tăng mật độ xương): canxi hóa trong tụy, sỏi thận, sỏi mật. 

- Tại cổ xương đùi: 

+ Ảnh hưởng của tư thế cổ xương đùi khi đo: để đo mật độ xương tại cổ 

xương đùi chính xác người ta thường đặt xương đùi của bệnh nhân ở tư 

thế xoay trong 15 - 20 độ. Ở vị trí này thì cổ xương đùi song song với 

mặt bàn và kết quả mật độ xương thấp nhất. Nếu đặt xương đùi ở những 

vị trí khác sẽ làm sai lệch kết quả đo. 

+ Những yếu tố khác: gai xương thoái hóa, xơ hóa mô mềm không ảnh 

hưởng nhiều đến kết quả đo mật độ xương như tại cột sống thắt lưng. 

Một vấn đề khác khi đánh giá mật độ xương ở nam giới thì có rất nhiều 

phòng xét nghiệm đo T-score dựa trên giá trị tham khảo ở nữ giới. Điều này có 

thể làm thay đổi tỉ lệ loãng xương ở nam giới cụ thể là tăng tỷ lệ nam giới được 

chẩn đoán loãng xương [64]. Trong nghiên cứu NHANES (NHANES: National 

Health and Nutrition Examination Survey) khi lấy giá trị MĐX ngưỡng tham 

khảo theo nữ giới thì tỉ lệ loãng xương ở nam giới là 1 - 4% nhưng nếu lấy giá 

trị MĐX ngưỡng tham khảo theo nam giới thì tỉ lệ loãng xương là 3 - 6% [69]. 

Phụ nữ trẻ có khối lượng xương và mật độ xương đỉnh thấp hơn nam giới cùng 

tuổi, do đó việc sử dụng mật độ xương của nam giới trẻ tuổi làm giá trị tham 

khảo có thể sẽ hữu ích hơn. Tuy nhiên, MĐX đo được ở nam giới cao hơn nữ 

giới là vì nam giới có kích thước xương lớn hơn nhưng mật độ xương trên một 

đơn vị thể tích không lớn hơn. Điều này được ủng hộ bởi một số nghiên cứu 
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cho thấy rằng nam giới và nữ giới bị gãy xương ở cùng MĐX tuyệt đối giống 

nhau. Do đó, vẫn còn nhiều tranh luận về việc đâu là ngưỡng MĐX chính xác 

cho chẩn đoán loãng xương ở nam giới và cần có nhiều nghiên cứu hơn để xác 

định chính xác ngưỡng MĐX này [11]. Vì vậy, khuyến cáo hiện nay là sử dụng 

kết hợp MĐX với các yếu tố nguy cơ để chẩn đoán và quyết định điều trị dựa 

trên các yếu tố này kèm theo hiệu quả, nguy cơ và chi phí của điều trị [13]. 

1.2.4.2. Xquang qui ước 

Loãng xương được đặc trưng bởi tình trạng giảm các bè xương và sự thay 

đổi cấu trúc của xương. Để đánh giá loãng xương trên phim xquang người ta 

thường tập trung vào những vùng xương có nhiều xương xốp như cổ xương 

đùi, cột sống thắt lưng, xương bàn tay... Biểu hiện của loãng xương trên phim 

xquang là sự tăng thấu quang của xương. Loãng xương mức độ nhẹ còn thấy 

được cấu trúc các bè xương là những hình vân dọc hoặc chéo còn loãng xương 

mức độ nặng thì cấu trúc bè mất, xương trong như thủy tinh, phần vỏ ngoài của 

đốt sống có thể đậm hơn tạo hên hình ảnh đốt sống bị đóng khung. Có thể thấy 

được những hình ảnh biến dạng của thân đốt sống như hình lõm mặt trên, lõm 

hai mặt, hình chêm... Tuy nhiên trên phim chụp rất khó đánh giá mức độ loãng 

xương vì nó tùy thuộc vào nhiều yếu tố như điện thế, khoảng cách, chất lượng 

phim...  

Ngày nay, xquang cột sống thắt lưng được thực hiện để chẩn đoán có hay 

không có gãy xương đốt sống do loãng xương. Xquang cột sống thắt lưng giúp 

chẩn đoán gãy xương đốt sống trong trường hợp bệnh nhân có hoặc không có 

triệu chứng lâm sàng hoặc chẩn đoán phân biệt với những tình trạng bệnh lý 

khác [44], [97]. 

Theo khuyến cáo của NOF, chỉ định chụp xquang cột sống thắt lưng cho các 

đối tượng nam giới sau đây [27]: 
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- Nam giới ≥ 80 tuổi nếu T-score tại cổ xương đùi, toàn bộ xương đùi hoặc 

cột sống thắt lưng ≤ -1,0 

- Nam giới từ 70 - 79 tuổi nếu T-score tại cổ xương đùi, toàn bộ xương 

đùi hoặc cột sống thắt lưng ≤ -1,5 

- Nam giới ≥ 50 tuổi với yếu tố nguy cơ: 

+ Gãy xương do chấn thương nhẹ sau tuổi 50 

+ Giảm chiều cao ≥ 4 cm so với tuổi 20 hoặc giảm 2 cm so với lần đo 

gần đây nhất. 

+ Đang điều trị glucocorticoid hoặc mới vừa ngưng điều trị. 

1.2.4.3. Xét nghiệm máu 

Các xét nghiệm máu và nước tiểu được thực hiện ở nam giới có MĐX thấp 

hoặc gãy xương do loãng xương chủ yếu để xác định nguyên nhân của rối loạn 

chuyển hóa xương. Các xét nghiệm giúp phân biệt loãng xương và những tình 

trạng thiếu xương khác như nhuyễn xương và giúp xác định nguyên nhân thứ 

phát của loãng xương [97]. Trong trường hợp bệnh sử và khám lâm sàng không 

cung cấp đủ thông tin để xét nghiệm thì một số xét nghiệm sau được cần thực 

hiện để loại trừ bệnh lý gan, thận, tình trạng dinh dưỡng… 
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Bảng 1.3 Các xét nghiệm thực hiện ở nam giới loãng xương 

Các xét nghiệm thực hiện Mục đích 

Xét nghiệm khởi đầu 

Công thức máu 

Tốc độ lắng máu 

Calcium, Phospho, albumin 

Creatinin 

Phosphatase kiềm 

AST, ALT 

25(OH) vitamin D3 

Hormon tuyến giáp 

Calcium và creatinin/nước tiểu 24 giờ 

Các xét nghiệm làm thêm, nếu cần: 

Điện di đạm máu và nước tiểu 

Hormon tuyến cận giáp 

Testosterone, SHBG 

Cortisol máu hoặc nước tiểu 

Dấu ấn chu chuyển xương 

 

 

 

 

 

 

Để loại trừ bệnh gan mãn tính 

 

Để loại trừ bệnh lý tuyến giáp 

 

 

Để loại trừ đa u tủy 

 

 

1.3. ẢNH HƯỞNG CỦA HORMON SINH DỤC TRÊN CHU CHUYỂN 

XƯƠNG Ở NAM GIỚI 

1.3.1. Sinh lý hormon sinh dục 

1.3.1.1. Đại cương 

Tất cả các steroid sinh dục đều có nguồn gốc từ cholesterol, được tạo ra 

trong tinh hoàn (testosterone và estrogen) và tuyến thượng thận. Ngoài ra, 
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steroid sinh dục còn được sản xuất thông qua cơ chế chuyển đổi hormon (ví dụ, 

chuyển đổi testosterone thành estradiol) trong các mô ngoại vi [55]. 

 

17β-HSD: 17β-hydroxysteroid dehydrogenase 

3β-HSD: 3β-hydroxysteroid dehydrogenase 

Sơ đồ 1.1 Cơ chế chuyển đổi hormon sinh dục [55] 

1.3.1.2. Androgen 

Testosterone là hormon sinh dục chính được tổng hợp trong tinh hoàn vào 

khoảng 4-9 mg/ngày ở người lớn. Ngoài ra, testosterone còn được chuyển hóa 

từ DHEA của tuyến thượng thận. Việc sản xuất testosterone thay đổi theo chu 

kỳ 24 giờ và các xét nghiệm huyết thanh phải được đo từ máu rút ra trong 

khoảng 8 đến 11 giờ sáng [55]. 

1.3.1.3. Estrogen 

Ở nam giới trưởng thành, 30 đến 50 μg estradiol được sản xuất mỗi ngày, 

và 80 - 90% là do chuyển đổi từ các androgen lưu hành, một lượng nhỏ estrogen 

cũng được sản xuất trong dịch hoàn. Nồng độ estradiol trong máu nam giới 
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trưởng thành từ 0,08 to 0,18 nmol/l (22-50 pg/ml), bằng khoảng 1/5 số lượng 

được tạo ra ở nữ giới trẻ (0,15-1,45 nmol/l hoặc 40-400 pg/ml) [55], [105]. 

1.3.1.4. Vận chuyển hormon sinh dục 

Ở nam giới, 50% đến 60% testosterone và estradiol lưu hành được vận 

chuyển bằng SHBG, 40% đến 50% bằng albumin và một số protein khác. Chỉ 

1 - 3% hormon sinh dục ở dạng không kết hợp lưu hành trong máu và được gọi 

là hormon tự do. Phần hormon tự do và phần hormon không kết hợp với SHBG 

được gọi là hormon sinh khả dụng. Các thành phần hormon trong máu có thể 

đo trực tiếp hoặc có thể tính toán từ nồng độ hormon toàn phần kết hợp với 

nồng độ SHBG, albumin và các hằng số [30], [105]. 

1.3.1.5. Thay đổi hormon sinh dục theo tuổi ở nam giới 

Đa số các nghiên cứu cắt ngang và theo dõi cho thấy có sự giảm hormon 

sinh dục theo tuổi ở nam giới [37], [49], [53] nhưng một số nghiên cứu khác 

thì lại không thấy tương quan này [34], [101]; Tuy nhiên, nhìn chung ở nam 

giới: 

- Nồng độ testosterone toàn phần: Mức testosterone toàn phần chỉ giảm nhẹ 

theo tuổi chủ yếu ở nam giới cao tuổi và mức giảm này vẫn còn trên ngưỡng 

suy sinh dục có triệu chứng [6]. 

- Nồng độ SHBG: tăng dần theo tuổi [53]. Do SHBG gắn kết testosterone với 

ái lực cao và ở người cao tuổi thì nồng độ testosterone tự do thấp. 

- Nồng độ testosterone tự do: giảm theo tuổi nhiều hơn so với giảm của 

testosterone toàn phần. Trong một nghiên cứu cắt ngang khá lớn ở nam giới 

cao tuổi ở Châu Âu tiến hành trên 3200 nam giới tuổi từ 40 đến 79, nồng độ 

testosterone toàn phần giảm 0,4% mỗi năm và nồng độ testosterone tự do 

giảm 1,3% mỗi năm; tuy nhiên sau khi hiệu chỉnh theo nhiều yếu tố thì chỉ 

còn testosterone tự do giảm theo tuổi [110]. 

1.3.2. Cơ chế tác động của hormon sinh dục lên chu chuyển xương 
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Testosterone có thể tác động trực tiếp lên các tế bào thông qua thụ thể 

androgen hoặc chuyển hóa thành dẫn xuất có hoạt tính mạnh hơn là 5α-

dihydrotestosterone thông qua men 5α-reductase ở các mô ngoại vi. Androgen 

có thể ảnh hưởng lên chuyển hóa xương thông qua một số cơ chế. Đầu tiên 

androgen thúc đẩy hấp thu canxi ở ruột do tăng tổng hợp vitamin D và tăng tái 

hấp thu canxi ở thận. Tiếp theo androgen kích thích sự tiết GH-IGF1. Bên cạnh 

đó, androgen còn giúp chống lại stress oxy hóa trong xương. Cuối cùng, 

androgen còn ảnh hưởng lên sức mạnh và khối lượng cơ giúp tăng cường sức 

mạnh xương [16]. 

Androgen kích thích sự gia tăng các tế bào tiền thân của tế bào tạo xương 

và tăng biệt hóa thành tế bào tạo xương, giảm sự chết theo chương trình của tế 

bào tạo xương và tế bào xương. Ngoài ra, androgen còn ức chế biệt hóa tế bào 

hủy xương, kích thích tiết hormon tăng trưởng, tăng nhạy cảm của các tế bào 

xương với IGF-1, kích thích tạo chất nền xương. Trong khi đó, ảnh hưởng của 

estrogen lên tế bào hủy xương chủ yếu qua trung gian tế bào tạo xương [16], 

[33], [77]. 

1.3.3. Vai trò của hormon sinh dục trên xương ở nam giới cao tuổi 

Vai trò của estrogen trên xương ở nam giới cao tuổi được chứng minh qua 

các nghiên cứu. Phần lớn các nghiên cứu cắt ngang cho thấy estradiol toàn phần 

và estradiol sinh khả dụng tương quan với mật độ xương ở nhiều vị trí. Một số 

nghiên cứu cho thấy nồng độ estradiol thấp là yếu tố dự báo mất xương ở nam 

giới cao tuổi. Tác giả Khosla xác định estradiol sinh khả dụng thấp hơn 40 

pmol/l (11 pg/ml) tương ứng với estradiol toàn phần khoảng 114 pmol/l (31 

pg/ml) thì nồng độ estradiol tương quan với tốc độ mật xương ở xương quay và 

xương trụ [60]. 

Mặc dù có nhiều nghiên cứu quan sát về mối liên quan giữa các chỉ số của 

hormon sinh dục và các chỉ số về sức khỏe xương nhưng kết quả các nghiên 
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cứu còn nhiều mâu thuẫn. Sự khác biệt có lẽ là do phương pháp nghiên cứu 

khác nhau và do việc cố gắng xác định sự liên quan của một nồng độ hormon 

đơn độc với các chỉ số sức khỏe xương. 

Nghiên cứu Osteoporotic Fracture in Men (MrOS) trên 2447 nam giới trên 

65 tuổi được thực hiện tại Mỹ. Trong nghiên cứu này, mối liên quan của các 

chỉ số hormon sinh dục và tốc độ mất xương, tần suất loãng xương được đánh 

giá cả theo hướng cắt ngang và cắt dọc. Kết quả cho thấy tần suất loãng xương 

vùng hông cao hơn ở nhóm thiếu testosterone (12,3%) so với nhóm bình thường 

(6%). Tần suất thiếu testosterone ở nhóm loãng xương cũng cao hơn so với 

nhóm có mật độ xương bình thường (6,9% so với 3,2%). Tốc độ mất xương 

nhanh, được định nghĩa là giảm mật độ xương ≥ 3% mỗi năm có liên quan tới 

nồng độ testosterone thấp. Ngoài ra, nghiên cứu cũng xác định được ngưỡng 

testosterone xuất hiện mất xương nhanh là < 200 ng/dl [38]. 

Nghiên cứu MrOS sau đó được thực hiện trên dân số 3000 nam giới có độ 

tuổi 69-80 tại Thụy Điển. Trong nghiên cứu này, sau khi đưa vào mô hình hồi 

qui đa biến để hiệu chỉnh các biến gây nhiễu, nồng độ testosterone tự do vẫn là 

một yếu tố dự đoán cho mật độ xương ở các vị trí ngoại trừ cột sống thắt lưng. 

Đặc biệt là khi nồng độ testosterone tự do thấp hơn mức trung vị có thể dự đoán 

hầu hết các chỉ số gãy xương (gãy xương sau 50 tuổi, gãy do loãng xương). 

Ngoài ra, nồng độ testosterone tự do còn dự đoán gãy xương ở nam giới ngay 

cả khi hiệu chỉnh theo mật độ xương [76]. 

1.4. NHỮNG THÔNG SỐ SINH HÓA PHẢN ÁNH CHU CHUYỂN 

XƯƠNG Ở NAM GIỚI 

1.4.1. Các dấu ấn chu chuyển xương 

Hai quy trình tạo và hủy xương phóng thích ra một số enzyme, protein 

hoặc các sản phẩm của sự tạo thành hay phân hủy chất nền xương. Các “sản 

phẩm” này gọi là dấu ấn chu chuyển xương và có thể ước lượng được qua phân 

tích nước tiểu hay máu. Việc đo lường các dấu ấn chu chuyển xương có thể 
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cung cấp cho chúng ta một số thông tin có ích cho việc đánh giá thông tin 

“động” của xương bổ sung cho việc đo mật độ xương [51]. 

Phần lớn các dấu ấn hủy xương có liên quan đến các sản phẩm của sự tiêu 

hủy collagen trong xương. Các sản phẩm này bao gồm hydroxyprolin và một 

số peptid cũng như các liên kết chéo của collagen (collagen cross-links). Các 

dấu ấn hủy xương khác bao gồm các protein của chất nền xương không phải 

collagen như sialoprotein hay các sản phẩm đặc biệt của tế bào hủy xương như 

phosphate hay cathepsin K. Ngược lại, các dấu ấn tạo xương thường là thành 

phẩm của quá trình kết tạo collagen (như propeptid collagen loại 1) hoặc của 

các protein liên quan đến các tế bào tạo xương (như osteocalcin) và alkalin 

phosphatase [89]. 

Các dấu ấn sinh học chu chuyển xương không chỉ cung cấp thông tin về 

chu chuyển xương (tạo xương và hủy xương) mà còn cho biết thông tin về dược 

động học trong đáp ứng điều trị loãng xương, từ đó sẽ giúp tối ưu hóa việc điều 

trị. Bên cạnh đó, các dấu ấn này còn được sử dụng để đánh giá tuân thủ điều trị 

của bệnh nhân đối với bệnh mãn tính không có triệu chứng như bệnh loãng 

xương [91]. Ngoài ra, các dấu ấn sinh học này cũng giúp xác định những bệnh 

nhân có nguy cơ gãy xương cao [22]. 

Các dấu ấn chu chuyển xương được chia thành 2 loại: dấu ấn tạo xương 

và dấu ấn hủy xương [19], [98]. 

1.4.2. Dấu ấn tạo xương 

Các dấu ấn tạo xương là những protein được tạo thành bởi tế bào tạo 

xương, nồng độ trong huyết thanh của chúng phản ánh hoạt động tạo xương. 

Osteocalcin (OC: osteocalcin) là một thành phần của chất nền xương được 

phóng thích một phần vào máu. Phosphatase kiềm đặc hiệu cho xương (BAP: 

Bone Alkaline Phosphatase) lại liên quan đến sự khoáng hóa xương. Propeptide 

N và C của procollagen typ 1 (PINP: Procollagen type I N propeptide và PICP: 
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Procollagen type I C propeptide) được phóng thích trong quá trình biến đổi 

procollagen thành collagen [100]. Hiện nay tất cả các dấu ấn tạo xương đều 

được phân tích từ mẫu máu (huyết thanh hoặc huyết tương) [89]. 

Bảng 1.4 Các dấu ấn tạo xương [89] 

Dấu ấn Mô  Mẫu thử   Ghi chú 

BAP Xương Huyết thanh Sản phẩm đặc hiệu của tế bào tạo xương. 

Có phản ứng chéo với men gan. 

OC Xương 

Tiểu cầu 

Huyết thanh Sản phẩm đặc hiệu của tế bào tạo xương.  

PICP Xương 

Mô mềm, da 

Huyết thanh Sản phẩm đặc hiệu của sự tăng sinh tế 

bào tạo xương và nguyên bào sợi 

PINP Xương 

Mô mềm, da 

Huyết thanh Sản phẩm đặc hiệu của sự tăng sinh tế 

bào tạo xương và nguyên bào sợi.  

 

1.4.2.1. Osteocalcin  

Osteocalcin (OC) là một phân tử protein có 49 axit amin (5,8 kDa) [66], 

đây là thành phần protein không collagen nhiều nhất được tìm thấy ở xương. 

Ngoài ra OC còn được tổng hợp bởi các nguyên bào răng và tế bào sụn phì đại 

[89]. Ở chuột, người ta thấy rằng OC có vai trò như hormon từ xương ảnh 

hưởng đến thụ tinh, điều hòa đường huyết, chức năng của cơ, cách cư xử do 

ảnh hưởng trực tiếp đến hệ thần kinh trung ương [50]. Sự tổng hợp OC được 

điều hòa bởi 1,25 - dihydroxyvitamin D [54]. OC trong máu có thời gian bán 

hủy ngắn khoảng 5 phút, bị phân hủy nhanh chóng thành các đoạn gãy. Trong 

máu, OC bao gồm phân tử OC nguyên vẹn và các đoạn gãy. Khi OC được đưa 
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vào chất nền xương thì một số đoạn gãy của nó vẫn được phóng thích trong quá 

trình hủy xương. OC được chuyển hóa ở gan và thận. Suy thận sẽ làm tăng nồng 

độ OC.  

Mặc dù osteocalcin đã được biết đến hơn 20 năm qua nhưng chức năng 

chính xác của nó vẫn chưa được xác định. Gần đây, OC được xem như là dấu 

ấn sinh học đặc hiệu của chức năng tạo xương. Mặc dù là một dấu ấn sinh học 

nhạy, nhưng việc đo lường OC trên lâm sàng có nhiều hạn chế do sự dao động 

của xét nghiệm, mẫu thử không ổn định, và tính thay đổi sinh học cao [54]. 

1.4.2.2. Phosphatase kiềm 

Phosphatase kiềm (AP: alkaline phosphatase) hiện diện trong huyết thanh 

xuất phát từ nhiều mô như gan, xương, ruột, lách, thận và nhau thai; thậm chí 

một số loại u cũng có thể phóng thích AP. Hai loại isoenzyme AP trong máu 

chính là xương và gan. Ở người lớn tuổi với gan bình thường, khoảng 50% tổng 

số AP được chuyển hóa từ gan và 50% từ xương. Ở trẻ em, các AP chuyển hóa 

từ xương có thể lên đến 90% [89]. Việc phát hiện ra BAP làm tăng độ đặc hiệu 

cho chẩn đoán. 

1.4.2.3. Propeptide của procollagen typ 1 

Các propeptide procollagen typ 1 bắt nguồn từ các collagen typ 1, đây là 

loại collagen nhiều nhất được tìm thấy trong xương. Tuy nhiên, collagen typ 1 

cũng được tìm thấy ở các mô khác như da, răng, giác mạc, mạch máu, sụn và 

gân. Trong xương, collagen được tổng hợp bởi các tế bào tạo xương ở dạng tiền 

procollagen.  
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Hình 1.3 Phân tử collagen typ 1 [89] 

Sau khi được tiết vào khoảng gian bào, các propeptide được enzyme hóa 

và phóng thích vào dòng máu. Cả hai PICP và PINP được tạo ra từ sự tổng hợp 

collagen mới, vì thế các propeptide được xem là phương pháp đo lường các 

collagen typ 1 mới được tạo thành. Mặc dù các propeptide collagen typ 1 cũng 

có thể được tạo ra từ các nguồn gốc khác nhưng với số lượng không nhiều và 

chiếm tỉ lệ rất ít trong máu [89]. 

1.4.3. Dấu ấn hủy xương 

Các dấu ấn hủy xương phản ánh sự thoái hóa của chất nền xương, có thể 

được đo trong huyết thanh và nước tiểu. Hầu hết trong đó là sản phẩm của quá 

trình dị hóa collagen typ 1, chủ yếu là các peptides và các phân tử nhỏ không 

tái sử dụng trong quá trình tổng hợp collagen mới.  

1.4.3.1. Telopeptides liên kết chéo của collagen typ 1 

Collagen typ 1 là thành phần cơ bản của xương, nó quyết định khung 

xương và độ vững chắc của xương, nơi mà các chất khoáng lắng đọng để tạo 

nên độ cứng của xương. Collagen typ 1 có các liên kết chéo telopeptid tận cùng 

khác nhau như đoạn có đầu tận N (NTX: Aminoterminal cross-linked 

telopeptide of type I collagen), đoạn có đầu tận C (CTX: Carboxyterminal 

cross-linked telopeptide of type I collagen)  
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        Hình 1.4 Cơ sở phân tử các dấu ấn của các thoái hóa liên quan collagen typ 1 [89] 

CTX là sản phẩm thoái hóa của collagen xương typ 1 được tạo thành bởi 

enzyme cathepsin K. CTX tồn tại dưới 2 dạng đồng phân là α và β. α-CTX là 

chuỗi gốc của CTX có chứa chuỗi Asp - Gly, đây là vị trí dễ bị đồng phân hóa 

thành dạng đồng phân β. Nói cách khác, β-CTX được hình thành do sự chuyển 

vị của liên kết peptide từ vị trí alpha của nhóm carboxyl sang vị trí beta của 

nhóm carboxyl tại axit aspartic trong phân tử collagen typ 1 [39], [91]. 

 

Hình 1.5 Đồng phân hóa β của telopeptide đầu tận carboxyl chứa chuỗi  

Asp-Gly [39] 

Sự thay đổi của tỉ lệ đồng phân α-CTX/β-CTX cho thấy có tình trạng 

xương mới được tạo thành có thể là tình trạng sinh lý như ở trẻ em đang phát 

triển hoặc tình trạng bệnh lý như ung thư xương, bệnh Paget và ở bệnh nhân 

đang điều trị hormon cận giáp [91]. Người ta thấy rằng tỉ lệ α-CTX/β-CTX 
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trong nước tiểu ở trẻ em cao hơn ở người lớn và tỉ lệ này giảm với sự gia tăng 

tuổi xương. Điều này cho thấy rằng nồng độ β-CTX có mối liên quan chặt với 

tuổi xương [39]. Hiệp hội loãng xương quốc tế (IOF: International Osteoporosis 

Foundation) khuyến cáo CTX là một dấu ấn hủy xương [78], [91]. 

1.4.3.2. Hydroxyproline (Hyp) 

Hyp được hình thành trong tế bào từ quá trình hydroxy hóa của prolin và 

chiếm khoảng 12-14% tổng số amino acid của collagen trong xương. 90% Hyp 

được thải ra trong quá trình thoái biến collagen trong xương, và sau đó chuyển 

hóa trong gan. Sau khi chuyển hóa trong gan, Hyp được bài tiết qua đường 

nước tiểu. Vì thế, Hyp trong nước tiểu được xem như là dấu ấn phản ánh quá 

trình hủy xương. Tuy nhiên, một phần lớn Hyp trong nước tiểu cũng có thể xuất 

phát từ các collagen mới hình thành. Ngoài ra, hydroxyprolin còn có thể tìm 

thấy trong các mô khác. Chính vì thế mà Hyp trong nước tiểu được xem là một 

chỉ số không đặc hiệu về sự chu chuyển của collagen trong xương [89]. 

1.4.3.3. Hydroxylysine-glycosides 

Hydroxylysine-glycosides hình thành trong giai đoạn sản xuất collagen và 

được bài tiết vào nước tiểu. Ưu điểm của hydroxylysin so với hydroxyproline 

là dạng glycosyl hóa không bị chuyển hóa và không thay đổi bởi chế độ ăn. 

Nhược điểm là hydroxylysin là có thể có nguồn gốc từ mô khác và cũng chưa 

có xét nghiệm chuyên biệt [89]. 

1.4.3.4. Hydroxypyridinum Crosslinks of Collagen Pyridinoline và 

Deoxypyridinoline 

Hydroxypyridinum Crosslinks of Collagen Pyridinoline (PYD) và 

Deoxypyridinoline (DPD) được tạo thành trong quá trình trưởng thành của 

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

máu thì DPD chỉ tìm thấy chủ yếu ở xương và răng. Do xương có mức chuyển 

hóa cao hơn sụn, dây chằng, mạch máu hoặc gân nên phần lớn PYD và DPD 
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đo được trong huyết thanh hoặc nước tiểu có nguồn gốc từ bộ xương và được 

xem là chỉ số tốt để đánh giá chu chuyển xương [89]. 

Bảng 1.5 Các dấu ấn hủy xương liên quan collagen [89] 

Dấu ấn Mô  Mẫu   Ghi chú 

CTX-I Xương, da Nước tiểu 

(α/β) 

Huyết thanh 

(β) 

Collagen typ 1 có tỉ lệ 

cao trong xương 

NTX-I Tất cả mô có chứa 

collagen typ 1 

Nước tiểu, 

huyết thanh 

Collagen typ 1 có tỉ lệ 

cao trong xương. 

Hydroxyproline 

(Hyp) 

Xương, sụn, mô 

mềm, da 

Nước tiểu Collagen có nồng độ 

cao trong sụn và 

xương 

Hydroxylysine-

glycoside  

Xương, mô mềm, 

da, thành phần 

huyết thanh 

Nước tiểu 

(huyết thanh) 

Galactosyl-OHLys có 

tỉ lệ cao trong collagen 

xương 

Pyridinoline 

(PYD) 

Xương, sụn, răng, 

mạch máu 

Nước tiểu, 

huyết thanh 

Collagen có nồng độ 

cao trong sụn và 

xương 

Deoxypyridinoline 

(DYD) 

Xương, răng Nước tiểu, 

huyết thanh 

Collagen có nồng độ 

cao trong xương 
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1.4.3.5. Các dấu ấn hủy xương khác 

Bảng 1.6 Các dấu ấn hủy xương khác [89] 

Dấu ấn Mô  Mẫu   Ghi chú 

Protein không phải collagen 

Bone 

sialoprotein 

(BSP) 

Xương, răng, 

sụn phì đại 

Huyết 

thanh 

Xuất hiện có liên quan với chức 

năng của tế bào hủy xương 

Mảnh vỡ của 

osteocalcin 

Xương Nước tiểu Được phóng thích ra trong quá 

trình hủy xương 

Enzyme của tế bào hủy xương 

Tartrate-resistent 

acid phosphatase 

(TRAcP) 

Xương, máu Huyết 

thanh 

Có 6 đồng phân được tìm thấy. 

Loại 5b chiếm ưu thế trong 

xương.  

Cathepsins  

(K, L) 

K: tế bào 

hủy xương 

L: đại thực 

bào, tế bào 

hủy xương 

Huyết 

thanh 

Cathepsin K đóng vai trò chủ yếu 

trong thoái hóa chất nền xương 

liên quan tế bào hủy xương. 

Cathepsin L có vai trò tương tự 

như trong đại thực bào 

1.4.4. Vai trò của dấu ấn chu chuyển xương trong loãng xương ở nam giới 

Sự mất cân bằng trong chu chuyển xương lâu ngày dẫn đến sự thay đổi 

khối lượng xương, sức mạnh của xương, cấu trúc xương và hậu quả cuối cùng 

là dễ loãng xương và gãy xương. Các dấu ấn chu chuyển xương có thể đánh giá 

quá trình tạo xương và hủy xương. Không những thế, các dấu ấn này còn là 

công cụ không xâm lấn, không đắt tiền và có thể là công cụ hữu ích để đánh giá 
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chuyển hóa của bộ xương trong chẩn đoán và điều trị. Trong thực hành lâm 

sàng, dấu ấn chu chuyển xương dùng để tiên lượng nguy cơ gãy xương độc lập 

với mật độ xương. Hơn thế nữa, các dấu ấn này có thể được dùng để theo dõi 

điều trị chống loãng xương để đánh giá hiệu quả điều trị [75]. 

Vai trò của dấu ấn chu chuyển xương trong tiên đoán mất xương ở nữ giới 

đã được chứng minh trong nhiều nghiên cứu. Các nghiên cứu đã cho thấy dấu 

ấn chu chuyển xương có tương quan thuận với tốc độ mất xương hay nói cách 

khác là tương quan nghịch với MĐX. Những người phụ nữ có nồng độ dấu ấn 

chu chuyển xương cao có tốc độ mất xương cao gấp 2 – 6 lần so với người có 

nồng độ dấu ấn chu chuyển xương ở mức thấp hơn [42]. 

Ở nam giới dưới 60 tuổi, nghiên cứu không thấy tương quan giữa mật độ 

xương và dấu ấn chu chuyển xương. Ở nam giới sau 60 tuổi, mất xương nhẹ 

không đi song hành cùng với tăng tạo xương gây ra mất xương liên quan tuổi 

tác dẫn đến mật độ xương giảm, dấu ấn hủy xương tăng trong khi dấu ấn tạo 

xương ổn định. Sự khác nhau giữa MĐX của nam giới có mức chu chuyển 

xương thấp với người có mức chu chuyển xương cao thay đổi từ 1,8 – 12,5% 

[98], [102]. Ở nam giới cao tuổi, một số nghiên cứu cho thấy nam giới với mức 

dấu ấn chu chuyển xương cao thì có liên quan đến việc mất xương nhanh hơn 

[99] nhưng một số nghiên cứu thì không ghi nhận [71], [111]. 

 Ở nữ giới sau mãn kinh, nhiều nghiên cứu đã chứng minh có mối liên 

quan có ý nghĩa thống kê giữa dấu ấn chu chuyển xương và nguy cơ gãy xương 

[41] nhưng vai trò của dấu ấn chu chuyển xương trong tiên đoán nguy cơ gãy 

xương ở nam giới vẫn chưa rõ ràng. Bên cạnh đó, ở nữ giới dấu ấn chu chuyển 

xương có vai trò trong theo dõi MĐX sau điều trị và đánh giá sự tuân thủ điều 

trị của bệnh nhân [79] nhưng rất ít nghiên cứu về vai trò của dấu ấn chu chuyển 

xương trong theo dõi điều trị loãng xương ở nam giới. 

1.4.5. Sự thay đổi dấu ấn chu chuyển xương theo tuổi ở nam giới 
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Nồng độ dấu ấn chu chuyển xương cao nhất trong 3 năm đầu đời. Trong 

quá trình tăng trưởng trước tuổi dậy thì, nồng độ dấu ấn chu chuyển xương ổn 

định và tương tự nhau ở nam và nữ; nồng độ này khá ổn định, thấp hơn lúc mới 

sinh nhưng lại cao hơn so với người lớn. Giá trị của các dấu ấn chu chuyển 

xương cao nhất gặp ở những thiếu niên có tốc độ phát triển cao nhất. Khi giai 

đoạn tăng trưởng giảm thì giá trị các dấu ấn này cũng giảm xuống [28], [100]. 

Ở độ tuổi 20 - 30, nam giới có nồng độ dấu ấn chu chuyển xương cao hơn 

so với nữ giới tương ứng với giai đoạn phát triển xương. Sau đó, dấu ấn chu 

chuyển xương giảm nhanh cho đến 40 tuổi và giảm dần đạt đến mức thấp nhất 

vào giai đoạn 50 - 60 tuổi [99],[100],[102]. 

 

Hình 1.6 Sự thay đổi nồng độ OC và β-CTX theo tuổi ở nam giới [102] 

1.5. TÌNH HÌNH NGHIÊN CỨU TRÊN THẾ GIỚI VÀ TẠI VIỆT NAM 

VỀ HORMON SINH DỤC VÀ DẤU ẤN CHU CHUYỂN XƯƠNG Ở NAM 

GIỚI 

1.5.1. Nghiên cứu trên thế giới 

1.5.1.1. Nghiên cứu về tương quan giữa hormon sinh dục và MĐX ở nam 

giới 

Mặc dù có nhiều nghiên cứu quan sát về mối liên quan giữa các chỉ số của 

hormon (nồng độ hormon toàn phần, nồng độ hormon tự do, nồng độ hormon 

sinh khả dụng) và các chỉ số về sức khỏe xương (tốc độ mất xương, mật độ 

xương, tỉ lệ gãy xương, các dấu ấn chu chuyển xương) nhưng kết quả các 
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nghiên cứu còn nhiều khác biệt. 

Bảng 1.7 Một số nghiên cứu trên thế giới về hormon sinh dục và mất xương ở 

nam giới  

Tác giả, 

năm 

Nghiên cứu, 

đối tượng 

Chỉ số hormon 

sinh dục 
Kết quả 

Slemenda, 

1997 [95] 

Đoàn hệ, theo 

dõi 1 – 4 năm 

93 nam giới 

khỏe mạnh từ 

55 tuổi 

Estradiol 

 

Testosterone  

 

SHBG 

Estradiol tương quan thuận 

với MĐX CXĐ và CSTL 

Testosterone tương quan 

nghịch với MĐX CSTL 

SHBG không tương quan 

MĐX 

Fink và cộng 

sự, 2006 [38] 

Cắt ngang và 

theo dõi dọc 

2447 nam giới 

từ 65 tuổi 

Testosterone, 

testosterone sinh 

khả dụng, 

estradiol, 

estradiol sinh 

khả dụng 

Tần suất LX vùng CXĐ cao 

hơn ở nhóm thiếu testosterone 

(12,2% so với 6%) và nhóm 

thiếu estradiol (15,4% so với 

2,8%) 

  

Mellstrom và 

cộng sự, 

2006 [76] 

Đoàn hệ 

2908 nam giới 

tuổi từ 69 – 80  

Testosterone, 

testosterone tự 

do 

Estradiol, 

estradiol tự do 

Testosterone tự do tương quan 

MĐX ở các vị trí trừ CSTL 

 

Estradiol tự do là yếu tố tiên 

đoán MĐX ở tất cả các vị trí 

Clapauch   và 

cộng sự, 

2009 [26] 

Bệnh – chứng 

216 nam giới từ 

50 tuổi (110 

Testosterone, 

free testosterone, 

Testosterone toàn phần không 

tiên đoán LX 
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Tác giả, 

năm 

Nghiên cứu, 

đối tượng 

Chỉ số hormon 

sinh dục 
Kết quả 

loãng xương và 

106 không 

loãng xương) 

bioavailable 

testosterone 

Estradiol 

SHBG 

Estradiol < 37 ng/ml, SHBG > 

55 nmol/l, testosterone tự do < 

7 ng/dl, testosterone sinh khả 

dụng < 180 ng/dl có thể sử 

dụng để tầm soát LX ở nam 

giới ≥ 50 tuổi 

Woo và cộng 

sự, 2012 

[109] 

Đoàn hệ, theo 

dõi 4 năm 

1489 nam giới 

tuổi từ 65 

Testosterone, 

testosterone tự 

do 

Estradiol, 

estradiol sinh 

khả dụng 

SHBG 

Estradiol và estradiol sinh khả 

dụng tương quan với MĐX 

CXĐ và CSTL 

Popa và cộng 

sự, 2016 [85] 

Bệnh – chứng  

146 nam nhóm 

loãng xương và 

121 nam nhóm 

không loãng 

xương từ 65 – 

85 tuổi 

Testosterone, 

free testosterone 

Estradiol 

 

Testosterone tự do và estradiol 

có tương quan với MĐX 
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1.5.2. Nghiên cứu về tương quan giữa dấu ấn chu chuyển xương và MĐX 

ở nam giới 

Bảng 1.8 Nghiên cứu trên thế giới về dấu ấn chu chuyển xương và mất xương 

ở nam giới  

Tác giả, 

năm 

Nghiên cứu, Đối 

tượng 

Dấu ấn chu 

chuyển xương 

Kết quả 

Yoshimura, 

2011 [111] 

Đoàn hệ, theo dõi 10 

năm 

399 trong đó có 199 

nam giới 

 

OC, BAP, PINP 

β-CTX, NTX, 

DPD 

Không tương quan giữa 

dấu ấn chu chuyển xương 

và MĐX ở nam. 

Tương quan giữa PINP, 

β-CTX, NTX với MĐX ở 

nữ 

Lumachi, 

2012 [71] 

Cắt ngang 

18 nam giới tuổi > 65 

OC, BAP, PINP Không có mối tương 

quan giữa OC, BAP, 

PINP và MĐX CSTL 

Gielen, 2015 

[43]  

Cắt ngang 

487 nam tuổi từ 40-79 

PINP 

β-CTX 

PINP và β-CTX có tương 

quan với MĐX 

Shou, 2016 

[93] 

Đoàn hệ 

1316 nam tuổi từ 82-

87, nghiên cứu tương 

quan ở 208 nam giới 

khỏe mạnh 

OC, PINP 

β-CTX 

OC, PINP, β-CTX có 

tương quan nghịch với 

MĐX các vị trí 

Marques, 

2016 [72] 

Đoàn hệ 

773 nam tuổi từ 66-92 

OC, PINP 

β-CTX 

OC, PINP, β-CTX có 

tương quan yếu với 

MĐX 
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Ở nữ giới, vai trò của dấu ấn chu chuyển xương trong tiên đoán mất xương 

đã được chứng minh qua nhiều nghiên cứu [42]. Tuy nhiên, mối tương quan 

giữa dấu ấn chu chuyển xương và cấu trúc xương ở nam giới vẫn chưa được 

nghiên cứu rõ. Một số nghiên cứu đã cho thấy rằng nam giới với dấu ấn chu 

chuyển xương cao bị mất xương nhanh hơn nam giới có mức dấu ấn chu chuyển 

xương thấp [43], [72], [93]. 

1.5.2.1. Nghiên cứu về tương quan giữa hormon sinh dục và dấu ấn chu 

chuyển xương với mật độ xương ở nam giới 

Kenny và cộng sự (1998) tiến hành nghiên cứu trên 35 nam giới khỏe 

mạnh từ 75 - 88 tuổi về mối tương quan giữa MĐX, dấu ấn chu chuyển xương 

và nồng độ hormon sinh dục. Kết quả cho thấy dấu ấn hủy xương tương quan 

nghịch với MĐX. Bên cạnh đó cũng có tương quan nghịch giữa nồng độ 

testosterone và MĐX tại cột sống thắt lưng và tương quan này không đáng kể 

sau khi hiệu chỉnh theo BMI [59]. 

Pietschmann (2001) công bố nghiên cứu về dấu ấn chu chuyển xương và 

hormon sinh dục trên trên 31 nam giới loãng xương và 35 nam giới khỏe mạnh. 

Kết quả cho thấy nồng độ deoxypyridinolin, β-CTX cao hơn ở nhóm loãng 

xương. Bên cạnh đó, nhóm loãng xương cũng có nồng độ estradiol thấp hơn, 

nồng độ SHBG cao hơn và giảm chỉ số androgen tự do (FAI: Free Androgen 

Index). Nghiên cứu cũng cho thấy estradiol có tương quan nghịch với dấu ấn 

hủy xương [84]. 

Goemaere (2001) nghiên cứu tương quan giữa dấu ấn chu chuyển xương 

và MĐX đồng thời đánh giá ảnh hưởng của hormon sinh dục lên dấu ấn chu 

chuyển xương. Đây là nghiên cứu cắt ngang trên 283 nam giới tuổi từ 71 - 86. 

Kết quả cho thấy dấu ấn chu chuyển xương có tương quan nghịch với MĐX, 

có tương quan nghịch giữa estradiol và β-CTX [46]. 
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Legrand (2001) nghiên cứu tương quan giữa hormon sinh dục, dấu ấn chu 

chuyển xương và MĐX trên 80 nam giới. Kết quả cho thấy MĐX chỉ tương 

quan SHBG mà không tương quan với estradiol hay testosterone. Bên cạnh đó, 

SHBG cũng tương quan với deoxypyridinolin và β-CTX [67]. 

Lormeau (2004) nghiên cứu mối tương quan giữa hormon sinh dục, dấu 

ấn chu chuyển xương và MĐX ở nam giới. Tác giả nghiên cứu trên 65 nam giới 

loãng xương và 40 nam giới khỏe mạnh. Kết quả cho thấy SHBG tương quan 

nghịch với MĐX tại cổ xương đùi và MĐX tại cột sống thắt lưng, nồng độ 

estradiol toàn phần tương quan yếu với MĐX tại cổ xương đùi nhưng không 

tương quan với MĐX tại cột sống thắt lưng. Nồng độ testosterone toàn phần 

tương quan yếu với MĐX ở cả hai vị trí, BAP tương quan yếu với MĐX tại cổ 

xương đùi. Nghiên cứu cũng cho thấy có tương quan giữa β-CTX với estradiol, 

chỉ số estrogen tự do (FEI: Free Estrogen Index), SHBG và tương quan giữa 

BAP với estradiol [70]. 

Scholtissen và cộng sự (2009) nghiên cứu các yếu tố ảnh hưởng đến MĐX 

ở nam giới cao tuổi qua nghiên cứu cắt ngang trên 1004 nam giới từ 60 tuổi ở 

Bỉ và Pháp. Kết quả cho thấy tuổi, BMI, β-CTX, tiền sử gia đình loãng xương 

và tiền sử gãy xương có tương quan với MĐX trong khi testosterone không 

tương quan với MĐX [87]. 

Pingda Bian và cộng sự (2015) nghiên cứu các yếu tố ảnh hưởng đến MĐX 

thấp ở nam giới rất cao tuổi tại Trung Quốc. Nghiên cứu được thực hiện trên 

1177 nam giới tuổi từ 80 - 96. Kết quả cho thấy tuổi cao, bệnh phổi tắc nghẽn 

mãn tính (COPD: Chronic obstructive pulmonary disease), hormon tuyến cận 

giáp (PTH: Parathyroid hormon), β-CTX tương quan nghịch với MĐX tại cổ 

xương đùi và BMI, estrdiol tương quan thuận với MĐX tại cổ xương đùi [10]. 

Maataoui và cộng sự (2015) nghiên cứu trên 142 nam giới khỏe mạnh về 

mối tương quan giữa hormon sinh dục, MĐX và dấu ấn chu chuyển xương. Kết 
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quả nghiên cứu cho thấy không có mối tương quan giữa estradiol, testosterone 

và MĐX. MĐX tại cột sống thắt lưng tương quan nghịch với SHBG, tương 

quan thuận với chỉ số androgen và estrogen tự do. MĐX tại cổ xương đùi tương 

quan nghịch với SHBG, phosphatase kiềm, OC, β-CTX, tuổi và tương quan 

thuận với chỉ số androgen tự do [34]. 

1.5.3. Nghiên cứu tại Việt Nam 

Năm 2010, tác giả Trần Thị Tô Châu khảo sát nồng độ testosterone toàn 

phần và MĐX tại cột sống thắt lưng ở 222 nam giới trong cộng đồng có độ tuổi 

15-83 (105 đối tượng ≥ 50 tuổi). Kết quả nghiên cứu cho thấy không có sự khác 

biệt nồng độ testosterone giữa các nhóm tuổi. Ở các nhóm tuổi dưới 50, nồng 

độ testosterone toàn phần tương quan thuận với MĐX tại cột sống thắt lưng 

nhưng không ghi nhận mối tương quan này ở nhóm tuổi trên 50. Tuy nhiên, 

trong nghiên cứu này tác giả không khảo sát MĐX tại cổ xương đùi mà chỉ đo 

MĐX tại cột sống thắt lưng [1].  

Năm 2013, tác giả Huỳnh Văn Khoa khảo sát nồng độ testosterone và 

estradiol toàn phần ở 83 nam giới ≥ 50 tuổi tại khoa Nội cơ xương khớp Bệnh 

viện Chợ Rẫy. Kết quả cho thấy 27,4% đối tượng bị loãng xương, nồng độ 

estrogen toàn phần và testosterone toàn phần tương quan thuận với MĐX tại 

cột sống thắt lưng nhưng không tương quan với MĐX tại cổ xương đùi. Tuy 

nhiên trong nghiên cứu có 22,6% đối tượng sử dụng corticoid kéo dài, tác giả 

không tiến hành hiệu chỉnh mối tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và 

mật độ xương. Vì vậy, sự tương quan này có thể bị nhiễu vì tình trạng Cushing 

do dùng corticoid kéo dài vừa gây loãng xương vừa gây suy sinh dục [2]. 

Tại Việt Nam, nghiên cứu về dấu ấn chu chuyển xương ở bệnh nhân loãng 

xương không nhiều, đặc biệt chưa có nghiên cứu nào thực hiện riêng trên đối 

tượng nam giới. Tác giả Hồ Phạm Thục Lan nghiên cứu trên 205 nam và 432 

nữ trong độ tuổi 18 - 87. Kết quả cho thấy người có nồng độ β-CTX càng cao 
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thì MĐX càng thấp và mối liên quan này độc lập với yếu tố tuổi, trọng lượng. 

Ngược lại, tác giả không tìm thấy tương quan giữa PINP và MĐX [4]. 
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CHƯƠNG 2: ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU 

2.1.1. Đối tượng nghiên cứu 

Bệnh nhân nam ≥ 50 tuổi tại khoa Nội cơ xương khớp, khoa Chấn thương 

Chỉnh hình, phòng khám Nội tổng quát Bệnh viện Chợ Rẫy và phòng khám 

Lão khoa Bệnh viện Đại học Y Dược TPHCM trong khoảng thời gian từ tháng 

1/2013 đến tháng 1/2017. 

2.1.2. Tiêu chuẩn nhận vào 

- Các đối tượng đồng ý tham gia nghiên cứu sau khi nghe giải thích rõ mục 

đích nghiên cứu. 

- Tất cả các đối tượng trong dân số nghiên cứu được đo mật độ xương tại 

Bệnh viện Chợ Rẫy trong thời gian nghiên cứu. Dựa vào trị số T-score đo 

được, chúng tôi phân nhóm : 

+ Nhóm loãng xương khi trị số T-score tại vị trí cổ xương đùi hoặc toàn bộ 

xương đùi hoặc cột sống thắt lưng ≤ -2,5  

+ Nhóm không loãng xương với trị số T-score ở cả 3 vị trí này (cổ xương 

đùi, toàn bộ xương đùi, cột sống thắt lưng) > -2,5 có gần cùng nhóm tuổi 

(chênh lệch ≤ 2 tuổi) để so sánh. 

Bảng 2.1 Tiêu chuẩn chẩn đoán loãng xương theo WHO [27] 

T - score  Phân loại 

T-score ≤ -2,5 Loãng xương 

-2,5 < T-score ≤ -1 Thiếu xương 

T-score > -1 Bình thường 
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2.1.3. Tiêu chuẩn loại trừ 

- Đối tượng không đồng ý tham gia nghiên cứu. 

- Các đối tượng đang sử dụng các thuốc chứa hormon sinh dục, các thuốc 

chứa glucocorticoid, thuốc chống loãng xương, canxi, vitamin D, tiền chất 

của vitamin D hoặc chất chuyển hoá của vitamin D và các đối tượng nghi 

ngờ loãng xương thứ phát qua thăm khám lâm sàng, hỏi bệnh sử, tiền căn. 

- Đối tượng nghiên cứu bất động lâu ngày.  

- Đối tượng có chống chỉ định đo mật độ xương: mới vừa chụp xquang đường 

tiêu hóa có sử dụng thuốc cản quang hoặc mới vừa thực hiện các phương 

pháp chẩn đoán – điều trị bằng y học hạt nhân [40]. 

- Đối tượng không đo được mật độ xương vùng cổ xương đùi do thay chỏm 

xương đùi hoặc gãy cổ xương đùi hai bên hoặc một bên đã thay chỏm bên 

còn lại bị gãy… 

- Đối tượng không đo được mật độ xương tại 4 đốt sống L1 – L4 

2.2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.2.1. Thiết kế nghiên cứu 

Nghiên cứu cắt ngang phân tích có so sánh nhóm chứng 

2.2.2. Cỡ mẫu 

Công thức tính cỡ mẫu: 

 

Cỡ mẫu được tính theo nghiên cứu của tác giả Lormeau. Trong nghiên cứu 

này, tác giả thực hiện trên 65 bệnh nhân nam loãng xương và so sánh với 40 

bệnh nhân không loãng xương cùng nhóm tuổi [70] 
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Bảng 2.2 Bảng tính cỡ mẫu dựa theo nghiên cứu của tác giả Lormeau 

Biến số 

Nhóm không 

loãng xương 

(n = 40) 

 Nhóm loãng 

xương (n = 65) Cỡ mẫu 

mỗi 

nhóm 
TB ĐLC  TB ĐLC 

Testosterone (ng/ml) 3,72 1,38  4,83 2,73 60 

Estradiol (pg/ml) 14,28 6,87  17,98 10,6 92 

SHBG (nmol/l) 31,21 14,7  43,16 20,57 36 

Osteocalcin (ng/ml) 17,39 6,16  14,91 6,48 102 

β-CTX (pmol/l) 4453,3 2466,4  3482,5 2314,1 96 

TB: trung bình; ĐLC: độ lệch chuẩn 

Với α = 0,05; β = 0,8 thì ( )2 = 7,85; µ1 và µ2 là giá trị trung 

bình của nhóm loãng xương và nhóm không loãng xương; σ1
2 và σ2

2 là phương 

sai của mỗi nhóm. Như vậy cỡ mẫu tối thiểu cần là 102 đối tượng cho mỗi 

nhóm.  

2.2.3. Các bước tiến hành nghiên cứu 

2.2.3.1. Chọn đối tượng và thăm khám lâm sàng 

Các đối tượng trong dân số nghiên cứu thỏa tiêu chí chọn mẫu sẽ được tiến 

hành thu thập các biến số nghiên cứu qua các bước : 

- Giải thích mục đích nghiên cứu 

- Ký biên bản đồng ý tham gia nghiên cứu 

- Khai thác tiền sử của bản thân bao gồm: 

+ Tuổi thật 

+ Trình độ học vấn 
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+ Nơi sinh sống lâu nhất 

+ Nghề nghiệp làm lâu nhất 

+ Vấn đề hút thuốc lá, uống bia rượu, hoạt động thể lực 

+ Té ngã trong vòng 12 tháng trước khi khám 

+ Tiền sử gãy xương của bản thân trong vòng 5 năm 

+ Các loại thuốc đang sử dụng bao gồm: thuốc có chứa glucocorticoid, 

thuốc chứa hormon sinh dục, thuốc điều trị loãng xương, vitamin D 

hoặc tiền chất vitamin D, canxi, thuốc chống động kinh, kháng đông, 

lợi tiểu 

- Khai thác tiền sử gãy xương trước tuổi 45 của người thân trực hệ 

Nếu đối tượng không có tiêu chuẩn loại trừ sẽ được thăm khám, đo chiều 

cao, cân nặng, đo mật độ xương, thu thập kết quả các xét nghiệm và lấy mẫu 

xét nghiệm hormon sinh dục, dấu ấn chu chuyển xương, vitamin D… 

2.2.3.2. Đo mật độ xương 

- Các đối tượng trong dân số nghiên cứu không có tiêu chuẩn loại trừ được 

đo mật độ xương tại xương đùi và cột sống thắt lưng. 

- Máy đo mật độ xương là máy DEXA Hologic QDR4500 (Hologic Corp, 

Madison, WI, USA) đặt tại phòng đo loãng xương Bệnh viện Chợ Rẫy. 

- Hệ số biến thiên của máy DEXA là 1,8% ở cột sống thắt lưng và 1,5% ở 

xương đùi. Máy được chuẩn hóa bằng cách đo mật độ xương của một mô 

hình chuẩn có MĐX là 1g/cm2 vào đầu buổi sáng và chiều.  

- Máy DEXA tại Bệnh viện Chợ Rẫy sử dụng các thông số tham chiếu của 

người Nhật Bản. Do các giá trị tham chiếu của người Việt Nam cho tới nay 

vẫn đang trong quá trình xây dựng và chưa được các hiệp hội công nhận, 

nên chúng tôi sử dụng các giá trị do máy cung cấp.  

- Việc đo mật độ xương được thực hiện bởi kỹ thuật viên có kinh nghiệm.  
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Hình 2.1 Máy đo mật độ xương DEXA Hologic QDR4500 

- Vị trí đo: xương đùi và cột sống thắt lưng. Đây là hai vị trí được khuyến cáo 

sử dụng để chẩn đoán loãng xương. Một số ý kiến chuyên gia cho rằng MĐX 

tại cổ xương đùi tiên lượng gãy xương vùng chậu tốt hơn các vị trí khác vì 

vị trí đo tại cột sống thắt lưng có thể bị ảnh hưởng bởi tình trạng thoái hóa 

cột sống. Cho nên, ở nam giới đặc biệt là người lớn tuổi thì khuyến cáo đo 

cả hai vị trí là cổ xương đùi và cột sống thắt lưng hơn là chỉ đo ở cột sống 

thắt lưng [13]. 

- Tại vị trí xương đùi: 

+ Đo chân không thuận của bệnh nhân: yêu cầu bệnh nhân đứng trụ một 

chân và chân không thuận là chân bệnh nhân không chọn làm trụ. 

+ Đo chân thuận khi bệnh nhân thay chỏm xương đùi chân không thuận 

hoặc bệnh nhân có vật liệu ghép kim loại tại chân không thuận.  

+ Ghi nhận mật độ xương ở 2 vị trí là cổ xương đùi (femoral neck) và 

toàn bộ xương đùi (total hip). 

+ Những vùng khác như vùng tam giác Ward hoặc vùng liên mấu chuyển 

thì không được sử dụng để chẩn đoán [90]. 
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Hình 2.2 Kết quả đo mật độ xương tại cổ xương đùi 

- Tại vị trí cột sống thắt lưng: 

+ Đo từ đốt sống L1 đến L4 tư thế trước sau 

+ Phần mềm của máy tự tính giá trị trung bình của 4 đốt sống. 

+ Y văn khuyến cáo có thể loại bỏ các đốt sống bị ảnh hưởng bởi sự thay 

đổi cấu trúc tại chỗ hoặc do yếu tố khác, trong trường hợp này có thể 

sử dụng trung bình của 3 đốt sống nếu 1 đốt sống bị loại bỏ hoặc sử 

dung trung bình của 2 đốt sống nếu 2 đốt sống bị loại, không sử dụng 

mật độ xương ở cột sống thắt lưng để chẩn đoán nếu chỉ đo được duy 

nhất 1 đốt sống. Nghiên cứu chỉ lựa chọn những bệnh nhân đo được cả 

4 đốt sống từ L1 đến L4 vào nghiên cứu để đảm bảo kết quả được thống 

nhất [90].  
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Hình 2.3 Kết quả đo mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

2.2.3.3. Các xét nghiệm sinh hóa 

- Nồng độ canxi toàn phần, nồng độ albumin máu, nồng độ creatinin máu, 

nồng độ phospho máu: 

+ Được phân tích tại Khoa Sinh Hóa, Bệnh viện Chợ Rẫy và Bệnh viện 

Đại học Y Dược TPHCM.  

+ Lấy máu tĩnh mạch, buổi sáng, lúc đói. 

+ Lượng máu tĩnh mạch tối thiểu 2ml, ống huyết thanh 

+ Nồng độ canxi toàn phần bình thường từ 2,2 – 2,5 mmol/l [12]. 

- Vitamin D: 

+ Xét nghiệm được tiến hành trên máy phân tích tự động bằng phương 
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pháp miễn dịch điện hóa phát quang qua sử dụng hệ thống Roche 

Elecsys 1010/2010 (Roche Diagnostics Elecsys) trên máy Cobas 8000 

của Đức. 

+ Phương pháp này có thể đo được ngưỡng vitamin D từ 3,00-170,0 

ng/ml (7,50-175 nmol/l). 

+ Lấy máu tĩnh mạch, buổi sáng, lúc đói 

+ Lượng máu tĩnh mạch tối thiểu 2ml, ống huyết thanh 

+ Là biến định lượng, tính bằng ng/ml, lấy 2 số lẻ. Thiếu vitamin D khi  

nồng độ 25(OH)D ≤ 20 ng/ml, giảm vitamin D khi nồng độ vitamin D 

từ 20 - < 30 ng/ml, vitamin D bình thường khi nồng độ vitamin D ≥ 30 

ng/ml [73]. 

2.2.3.4. Hormon sinh dục 

- Nồng độ testosterone toàn phần trong máu:  

+ Được phân tích tại Khoa Sinh Hóa, Trung tâm Chẩn Đoán Y Khoa 

Medic 

+ Xét nghiệm được tiến hành trên máy phân tích tự động bằng phương 

pháp miễn dịch điện hóa phát quang qua sử dụng hệ thống Roche 

Elecsys 1010/2010 (Roche Diagnostics Elecsys) trên máy Cobas 8000 

của Đức. 

+ Phương pháp này có thể đo được ngưỡng testosterone toàn phần từ 2,5 

– 1500 ng/dl (87 – 52000 pmol/l) 

+ Lấy máu tĩnh mạch, buổi sáng, lúc đói 

+ Lượng máu tĩnh mạch tối thiểu 2ml 

+ Là biến số định lượng, tính bằng đơn vị ng/ml 
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Bảng 2.3 Nồng độ bình thường của testosterone trong máu ở nam giới [55] 

Testosterone ở nam giới Nồng độ (ng/ml) Nồng độ (nmol/l) 

Testosterone toàn phần 300 - 1000 10,4 - 34,7 

Testosterone tự do 70 - 340 2,4 - 10,8 

Testosterone sinh khả dụng 7 - 42 0,24 - 1,46 

- Nồng độ estradiol toàn phần trong máu:  

+ Được phân tích tại Khoa Sinh Hóa, Trung tâm Chẩn Đoán Y Khoa 

Medic 

+ Xét nghiệm được tiến hành trên máy phân tích tự động bằng phương 

pháp miễn dịch điện hóa phát quang qua sử dụng hệ thống Roche 

Elecsys 1010/2010 (Roche Diagnostics Elecsys) trên máy Cobas 8000 

của Đức. 

+ Phương pháp này có thể đo được ngưỡng estradiol toàn phần từ 5 - 

4,300 pg/ml (18,4-15,781 pmol/l) 

+ Lấy máu tĩnh mạch, buổi sáng, lúc đói 

+ Lượng máu tĩnh mạch tối thiểu 2ml, ống huyết thanh 

+ Là biến định lượng, đơn vị tính pg/ml 

Bảng 2.4 Nồng độ của estradiol toàn phần trong máu nam giới trưởng thành 

[55] 

Estradiol toàn phần Nồng độ (pg/ml) Nồng độ (pmol/l) 

Nam giới 22 - 50 80 - 180  

 

- Nồng độ estradiol tự do (free estradiol), nồng độ estradiol sinh khả dụng 

(bioavailable estradiol), nồng độ testosterone tự do (free testosterone), nồng 

độ testosterone sinh khả dụng (bioavailable testosterone):  
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+ Có thể đo trực tiếp: đòi hỏi phòng xét nghiệm được trang bị hiện đại và 

nhiều kinh nghiệm nên thường chỉ dùng cho mục đích nghiên cứu [30], 

[105]. 

+ Trong nghiên cứu này, các yếu tố trên được tính toán từ hormon toàn 

phần, nồng độ SHBG, nồng độ albumin và các hằng số cố định theo 

công thức của Sodergard được tính toán từ công thức của Sodergard 

[29],[96], [104]: 

 

Trong đó: 

+ kat = 4,06x104 l/mol: hằng số ái lực của testosterone với albumin  

+ kt = 5,97x108 l/mol: hằng số ái lực của testosterone với SHBG  

+ kae = 4,21x104 l/mol: hằng số ái lực của estradiol với albumin  

+ ke = 3,14x108 l/mol: hằng số ái lực của estradiol với SHBG  

+ [FT]: nồng độ testosterone tự do (mol/l)  

+ [FE2]: nồng độ estradiol tự do (mol/l)  

+ [T]: nồng độ testosterone toàn phần (mol/l)  

+ [E2]: nồng độ estradiol toàn phần (mol/l) 
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- Nồng độ SHBG:  

+ Được phân tích tại Khoa Sinh Hóa, Trung tâm Chẩn Đoán Y Khoa Medic 

+ Xét nghiệm được tiến hành trên máy phân tích tự động bằng phương 

pháp miễn dịch điện hóa phát quang qua sử dụng hệ thống Roche Elecsys 

1010/2010 (Roche Diagnostics Elecsys) trên máy Cobas 8000 của Đức. 

+ Phương pháp này có thể đo được ngưỡng SHBG từ 0,350 – 200 nmol/l 

+ Lấy máu tĩnh mạch, buổi sáng, lúc đói 

+ Lượng máu tĩnh mạch tối thiểu 2ml, ống huyết thanh 

2.2.3.5. Dấu ấn chu chuyển xương 

- Có nhiều dấu ấn chu chuyển xương nhưng chúng tôi chỉ chọn nghiên cứu 

trên hai dấu ấn là osteocalcin và β-CTX.  

- Đây là hai dấu ấn chu chuyển xương được nghiên cứu nhiều trong các 

nghiên cứu liên quan loãng xương, hơn nữa tại Việt Nam hiện cũng chỉ cung 

cấp xét nghiệm hai dấu ấn này và cũng chưa thực hiện đại trà mà chỉ xét 

nghiệm phục vụ cho các nghiên cứu. 

- Osteocalcin: 

+ Được phân tích tại Khoa Sinh Hóa, Trung tâm Chẩn Đoán Y Khoa 

Medic 

+ Xét nghiệm được tiến hành trên máy phân tích tự động bằng phương 

pháp miễn dịch điện hóa phát quang qua sử dụng hệ thống Roche 

Elecsys 1010/2010 (Roche Diagnostics Elecsys) trên máy Cobas 8000 

của Đức. 
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+ Phương pháp này có thể đo được ngưỡng osteocalcin từ 0,005 – 300 

ng/ml 

+ Lấy máu tĩnh mạch, buổi sáng, lúc đói 

+ Lượng máu tĩnh mạch tối thiểu 2ml, ống huyết thanh 

+ Giá trị bình thường ở nam giới từ 10,2 – 41 ng/ml [24]. 

- β-CTX: 

+ Được phân tích tại Khoa Sinh Hóa, Trung tâm Chẩn Đoán Y Khoa 

Medic 

+ Xét nghiệm được tiến hành trên máy phân tích tự động bằng phương 

pháp miễn dịch điện hóa phát quang qua sử dụng hệ thống Roche 

Elecsys 1010/2010 (Roche Diagnostics Elecsys) trên máy Cobas 8000 

của Đức. 

+ Phương pháp này có thể đo được ngưỡng β-CTX từ 10 - 6000 pg/ml 

+ Lấy máu tĩnh mạch, buổi sáng, lúc đói 

+ Lượng máu tĩnh mạch tối thiểu 2ml, ống huyết thanh 

Bảng 2.5 Nồng độ β-CTX trong máu theo tuổi ở nam [25] 

Tuổi Nồng độ β-CTX (pg/ml) 

51 - 70 < 704 

>70 < 854 
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Sơ đồ nghiên cứu: 

     

Sơ đồ 2.1 Sơ đồ nghiên cứu 

2.2.4. Định nghĩa biến số 

2.2.4.1. Biến số về đặc điểm bệnh nhân 

- Tuổi: là biến định lượng liên tục, được tính từ năm sinh thực sự cho đến 

năm thu thập. Trong nghiên cứu này chúng tôi chia thành 3 nhóm tuổi 50 - 

59 tuổi, 60 - 74 tuổi, ≥ 75 tuổi. 

- Nghề nghiệp: biến định tính là hình thức công việc bệnh nhân làm lâu nhất. 

Có 6 giá trị: nông dân, công nhân, buôn bán, viên chức, lao động tay chân, 

khác. 

- Chiều cao: biến định lượng liên tục được định nghĩa là chiều cao hiện tại, 

được tính bằng đơn vị mét và sai số không quá 0,5cm. Đo chiều cao cho đối 
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tượng nghiên cứu bằng thước thước đo mẫu được gắn cùng với cân bàn, đặt 

ở vị trí cân bằng và ổn định. Bệnh nhân không mang giày dép và đứng thẳng, 

tư thế thoải mái, nhìn về phía trước, hai chân chụm lại hình chữ V, hai ngón 

cái cách nhau 10cm, hai gót chân sát mặt sau của cân.  

- Cân nặng: biến định lượng liên tục là cân nặng hiện tại, được tính bằng đơn 

vị kg và sai số không quá 100g. Cân cho đối tượng bằng cân có gắn thước 

đo chiều cao. Đối tượng được yêu cầu không mặc áo khoác hay mang vật 

nặng như dây nịt bản to, chìa khóa… 

- BMI: biến định lượng liên tục, đơn vị là kg/m2 và được tính bằng công thức: 

                                               BMI = 
cân nặng (kg)

 chiều cao2(𝑚)
 

BMI được phân thành 4 nhóm theo Hiệp hội Châu Á Thái Bình Dương [68]:

 Thiếu cân: BMI < 18,5 

Bình thường: 18,5 ≤ BMI ≤ 22,9 

Thừa cân: 23 ≤ BMI < 24,9 

Béo phì: BMI ≥ 25 

 

Hình 2.4 Cân và thước đo chiều cao 

2.2.4.2. Biến số về yếu tố liên quan loãng xương 
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- Hút thuốc lá: biến định tính, gồm 2 giá trị là có và không hút thuốc lá. Định 

nghĩa là có hút thuốc lá khi đang hút thuốc lá, đã từng hút thuốc lá (ngưng 

hút thuốc ít nhất một năm trước thời điểm nghiên cứu); Định nghĩa là không 

hút khi chưa từng hút hoặc đã từng hút nhưng ngưng thuốc lá trên 1 năm 

trước thời điểm nghiên cứu [83]. 

- Uống bia rượu: biến định tính, gồm 2 giá trị là có và không. Định nghĩa là 

có uống bia rượu khi uống ≥ 5 đơn vị rượu/ngày hoặc ≥ 15 đơn vị/tuần. Đối 

tượng nghiên cứu được hỏi về số lượng rượu, bia hoặc rượu vang trung bình 

thường uống trong một tuần và qui lại về số lượng đơn vị rượu. Một đơn vị 

rượu tương đương: 14g rượu hoặc 355 ml bia, 44 ml rượu mạnh, 147 ml 

rượu vang (1 đơn vị rượu = 12 fl oz bia 5% alcohol hoặc 5 fl oz 12% alcohol 

hoặc 1,5 fl oz 40% alcohol). Không uống rượu khi lượng rượu bia sử dụng 

ít hơn 5 đơn vị rượu/ngày hoặc ≤ 15 đơn vị/tuần [103].  

- Hoạt động thể lực: biến định tính, gồm 2 giá trị là có và không. Định nghĩa 

là có hoạt động thể lực khi có hoạt động thể lực đều đặn trong tuần. Không 

hoạt động thể lực khi hoàn toàn không tập thể dục hoặc ít hơn 3 lần trong 1 

tháng [83]. 

- Té ngã trong vòng 12 tháng: biến định tính, gồm 2 giá trị là có và không. 

Gọi là có khi bản thân bị té ngã trong vòng 12 tháng trước khi khám/nhập 

viện.  

- Người thân bị gãy xương: biến định tính, gồm 2 giá trị là có và không. Gọi 

là có khi người thân bậc 1 (cha/mẹ/anh/chị/em) bị gãy xương do chấn 

thương nhẹ (té ngã ở độ cao thấp hơn hoặc bằng chiều cao cơ thể) ở tuổi ≥ 

45 [20]. Không: chưa từng gãy xương hoặc có gãy xương trước tuổi 45. 
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- Gãy xương bản thân trong vòng 5 năm: biến định tính, gồm 2 giá trị là có 

và không. Gọi là có khi gãy xương của bản thân do chấn thương nhẹ (té ngã 

ở vị trí thấp hơn chiều cao cơ thể) ở tuổi ≥ 45. Không: chưa từng gãy xương 

hoặc có gãy xương trước tuổi 45. 

2.2.4.3. Biến số về mật độ xương và các xét nghiệm cận lâm sàng 

Bảng 2.6 Biến số mật độ xương và các xét nghiệm cận lâm sàng 

Tên biến - Ghi chú - Loại biến 

Mật độ xương  Đơn vị: g/cm2. Khảo sát 3 vị trí: cổ xương 

đùi (femoralneck), toàn bộ xương đùi 

(totalhip), cột sống thắt lưng (spine) 

Định lượng 

T-score Do máy cung cấp Định lượng 

Loãng xương Loãng xương khi T-score cổ xương đùi 

hoặc toàn bộ xương đùi hoặc cột sống 

thắt lưng ≤ -2,5 

Định tính 

Không loãng xương Không loãng xương khi T-score > -2,5 Định tính 

Nồng độ creatinin 

máu 

Đơn vị tính là mg/dl 

(1 mg/dl = 0,0113 µmol/l) 

Định lượng 

Nồng độ canxi toàn 

phần 

Đơn vị tính là mmol/l 

(1mg/dl = 4 mmol/l) 

Định lượng 

Nồng độ phospho 

máu 

Đơn vị tính là mg/l 

(1 mg/dl = 3,096 mmol/l) 

Định lượng 

Nồng độ albumin 

máu 

Đơn vị tính là g/dl 

(1 mmol/l = 6,646 d/dl) 

Định lượng 

Vitamin D Đơn vị tính là ng/ml 

(1 mmol/l = 2,496 ng/ml) 

Định lượng 
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2.2.4.4. Biến số về dấu ấn chu chuyển xương và hormon sinh dục 

Bảng 2.7 Biến số về dấu ấn chu chuyển xương và hormon sinh dục 

Tên biến - Đơn vị tính - Loại biến 

Osteocalcin Đơn vị tính là ng/ml Định lượng 

β-CTX Đơn vị tính là pg/ml Định lượng 

Testosterone toàn phần Đơn vị tính là ng/dl  

ng/dl *0,0347 = nmol/l 

Định lượng 

Testosterone tự do Đơn vị tính là nmol/l Định lượng 

Testosterone sinh khả 

dụng 

Đơn vị tính là nmol/l Định lượng 

FAI  Đơn vị tính là % 

FAI =
Testosterone (nmol−1)

SHBG (nmol−1)
∗ 100 

Định lượng 

Estradiol toàn phần Đơn vị tính là pg/ml  

pg/ml * 3,67 = pmol/l 

Định lượng 

Estradiol tự do Đơn vị tính là pmol/l Định lượng 

Estradiol sinh khả dụng Đơn vị tính là pmol/l Định lượng 

FEI Đơn vị tính là % 

FEI =
Estradiol (nmol−1)

SHBG (nmol−1)
∗ 100 

Định lượng 

SHBG Đơn vị tính là nmol/l Định lượng 

2.2.5. Xử lý và phân tích số liệu 

Mỗi bệnh nhân được mã hoá với mã nhất định. Các số liệu được nhập và 

lưu trữ vào phần mềm Excel, được xử lý bằng phần mềm STATA 13.0  

Mục tiêu 1: 

- Các biến định tính: được trình bày bằng tần số và tỉ lệ % với khoảng tin cậy 
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95%. So sánh các tỷ lệ bằng phép kiểm Chi bình phương hoặc phép kiểm 

chính xác Fisher (đối với mẫu nhỏ) 

- Các biến định lượng: được trình bày dưới dạng trung bình và độ lệch chuẩn 

hoặc trung vị và tứ phân vị.  

+ Nếu biến số tuân theo phân phối chuẩn: được trình bày dưới dạng trung 

bình ± độ lệch chuẩn, so sánh trung bình giữa 2 nhóm bằng phép kiểm 

T-test 

+ Nếu biến số không tuân theo phân phối chuẩn: được trình bày dưới dạng 

trung vị (bách phân vị thứ 25; bách phân vị thứ 75), so sánh trung vị của 

hai nhóm bằng phép kiểm Man-Whitney U.  

- Khảo sát tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục với mật độ xương, giữa 

dấu ấn chu chuyển xương với mật độ xương dùng hệ số tương quan 

Spearman bằng phương pháp hồi qui tuyến tính đơn biến: 

+ r < 0: tương quan nghịch 

+ r > 0: tương quan thuận 

          Các mức ý nghĩa của hệ số tương quan: 

+ |r| = 0,01 - 0,1: tương quan quá thấp, không đáng kể 

+ |r| = 0,2 - 0,3: tương quan yếu 

+ |r| = 0,4 - 0,5: tương quan vừa 

+ |r| = 0,6 - 0,7: tương quan mạnh 

+ |r| > 0,7: tương quan rất mạnh 

- Phân tích hồi qui tuyến tính đa biến để xác định yếu tố liên quan giảm mật 

độ xương tại cột sống thắt lưng, cổ xương đùi, toàn bộ xương đùi và xây 

dựng phương trình tuyến tính tính mật độ xương tại các vị trí này. 
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Mục tiêu 2: 

- Vì nồng độ hormon sinh dục, dấu ấn chu chuyển xương (osteocalcin, β-

CTX), BMI và tuổi có thể tương tác qua lại với nhau nên chúng tôi phân 

tích mối tương quan giữa các yếu tố này nhằm đánh giá khả năng gây nhiễu 

lên mật độ xương và tình trạng loãng xương: 

+ Phân tích hồi qui tuyến tính đơn biến để xác định tương quan giữa tuổi 

với các chỉ số hormon sinh dục và dấu ấn chu chuyển xương. 

+ Phân tích hồi qui tuyến tính đơn biến để xác định tương quan giữa BMI 

với các chỉ số hormon sinh dục và dấu ấn chu chuyển xương. 

+ Phân tích hồi qui tuyến tính đơn biến để xác định tương quan giữa các 

chỉ số hormon sinh dục với dấu ấn chu chuyển xương 

- Khảo sát mối liên quan giữa nồng độ hormon sinh dục, dấu ấn chu chuyển 

xương với loãng xương bằng phương pháp hồi qui logistis đơn biến: 

+ OR > 1: Tương quan thuận 

+ OR < 1: Tương quan nghịch 

- Phân tích hồi qui logistic đa biến xác định mối liên quan giữa loãng xương 

với các đặc điểm lâm sàng và cận lâm sàng để tìm các yếu tố liên quan loãng 

xương. Sau đó xây dựng phương trình hồi qui logistic, từ đó tính xác xuất 

mắc loãng xương của đối tượng. 

Mục tiêu 3: 

Sử dụng hồi qui logistic tính toán diện tích dưới đường cong (AUC: Area 

Under the Curve) và KTC 95%, vẽ đường cong ROC (ROC: Receiver Operating 

Characteristic) tính ra độ nhạy và độ đặc hiệu. Độ nhạy được xác định là khả 

năng một xét nghiệm hoặc một phương pháp chẩn đoán dương tính khi người 

được kiểm tra có bệnh và độ đặc hiệu là khả năng một xét nghiệm hoặc phương 

pháp chẩn đoán âm tính khi người được kiểm tra không có bệnh. Diện tích dưới 
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đường cong đánh giá khả năng chẩn đoán của một xét nghiệm hoặc phương 

pháp chẩn đoán, AUC ≥ 0,75 thì xét nghiệm có giá trị [87]. 

Chọn giá trị điểm cắt độ dựa vào chỉ số Youden. Là biến được tạo ra có 

giá trị: Youden = Độ nhạy + Độ đặc hiệu -1. Tùy theo mục đích của xét nghiệm 

là để sàng lọc hay để chẩn đoán xác định mà chọn điểm cắt có độ nhạy và độ 

đặc hiệu phù hợp. 

2.2.6. Tính y đức của nghiên cứu 

− Đề tài được tiến hành sau khi được sự đồng ý của Trường Đại học Y Dược 

Huế và Bệnh viện Chợ Rẫy, Bệnh viện Đại học Y Dược TPHCM. 

− Tất cả các đối tượng nghiên cứu và người thân sẽ được giải thích cụ thể về 

mục đích, nội dung nghiên cứu để tự nguyện tham gia và hợp tác tốt trong 

quá trình nghiên cứu. Cấu trúc và nội dung bộ câu hỏi hạn chế thấp nhất về 

vi phạm y đức. Các đối tượng này đều có quyền từ chối tham gia hoặc rút 

lui tại bất kỳ thời điểm nào của quá trình nghiên cứu. 

− Nghiên cứu này chỉ tiến hành quan sát, thu thập thông tin mà không can 

thiệp vào quá trình điều trị của người bệnh. 

− Người bệnh không phải chi trả chi phí cho các xét nghiệm nghiên cứu nếu 

không có chỉ định 

− Mọi thông tin của đối tượng đều được giữ bí mật và chỉ sử dụng cho mục 

đích nghiên cứu. 

− Số liệu được xử lý và báo cáo dưới dạng tổng hợp. 
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CHƯƠNG 3:  KẾT QUẢ 

Trong thời gian từ 1/2013 đến 1/2017, chúng tôi chọn được 214 trường 

hợp thỏa các tiêu chí đưa vào nghiên cứu gồm 104 trường hợp nam giới ≥ 50 

tuổi không loãng xương và 110 trường hợp nam giới ≥ 50 tuổi loãng xương. 

3.1. ĐẶC ĐIỂM DÂN SỐ NGHIÊN CỨU 

Bảng 3.1 Đặc điểm nhân khẩu học của các đối tượng nghiên cứu 

Đặc điểm 

Nhóm 

không loãng 

xương 

(n = 104) 

Nhóm  

loãng xương 

(n = 110) 

p 

Tuổi (năm) TB±ĐLC 
67,84 ± 

11,51 68,24 ± 12,16 p > 0,05* 

Nơi cư ngụ 

Thành phố 49 (47,1) 48 (43,6) 

p > 0,05β Thị trấn 10 (9,6) 21 (19,1) 

Xã ấp 45 (43,3) 41 (37,3) 

Nghề nghiệp 

Nông dân 57 (54,8) 61 (55,5) 

p > 0,05β 

 

Công nhân 2 (1,9) 3 (2,7) 

Buôn bán 13 (12,5) 13 (11,8) 

Viên chức 7 (6,7) 14 (12,7) 

Lao động chân tay 6 (5,8) 4 (3,6) 

Khác 19 (18,3) 15 (13,6) 

Thể trạng 

Chiều cao (m) 1,63 ± 0,57 1,63 ± 0,65 p > 0,05* 

Cân nặng (kg) 58,77 ± 9,82 57,63 ± 10,68 p > 0,05* 

BMI (kg/m2) 22,07 ± 3,51 21,64 ± 3,38 p > 0,05* 

*Phân phối chuẩn, phép kiểm t hai nhóm 
α Phép kiểm Chi bình phương 
β Phép kiểm chính xác Fisher 
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Nhận xét: Độ tuổi trung bình, BMI và phân bố nghề nghiệp của 2 nhóm không 

khác nhau.  

 

Biểu đồ 3.1 Phân nhóm tuổi của 2 nhóm 

Nhận xét: 

Phân nhóm tuổi của 2 nhóm loãng xương và không loãng xương khác nhau 

không có ý nghĩa thống kê. 

 

Biểu đồ 3.2 Phân nhóm BMI của 2 nhóm 

Nhận xét: 
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Bệnh nhân có BMI bình thường chiếm tỷ lệ đa số, BMI ở 2 nhóm loãng 

xương và không loãng xương khác nhau không có ý nghĩa thống kê. 

Bảng 3.2 Đặc điểm các yếu tố nguy cơ loãng xương 

Đặc điểm 

Nhóm không 

loãng xương 

(n = 104) 

Nhóm loãng 

xương 

(n = 110) 

Giá trị p 

Hút thuốc lá 73 (70,2) 73 (66,4) p > 0,05α 

Uống bia rượu 29 (27,9) 33 (30,0) p > 0,05α 

Hoạt động thể lực 56 (53,9) 37 (33,6) p < 0,05α 

Té ngã trong vòng 12 tháng 4 (3,9) 6 (5,5) p > 0,05β 

Người thân gãy xương 0 (0,0) 0 (0,0) - 

Gãy xương bản thân trong 

vòng 5 năm 
1 (1,0) 7 (6,4) p > 0,05β 

α Phép kiểm Chi bình phương 
β Phép kiểm chính xác Fisher 

Nhận xét: 

Hút thuốc lá, uống rượu bia, té ngã trong vòng 12 tháng, tiền sử người 

thân gãy xương và gãy xương bản thân trong vòng 5 năm giữa nhóm không 

loãng xương và nhóm loãng xương khác biệt không có ý nghĩa thống kê với  

p > 0,05. 

Nhóm không loãng xương có hoạt động thể lực nhiều hơn có ý nghĩa 

thống kê so với nhóm loãng xương. 
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Bảng 3.3 Mật độ xương tại cổ xương đùi, toàn bộ xương đùi, cột sống thắt lưng 

ở nam giới loãng xương và không loãng xương 

Đặc điểm 

Nhóm 

không loãng 

xương 

(n = 104) 

Nhóm  

loãng 

xương 

(n = 110) 

Giá trị p 

MĐX tại cổ xương đùi (g/cm2) 0,74 ± 0,12 0,51 ± 0,07 p < 0,001* 

MĐX toàn bộ xương đùi (g/cm2) 0,87 ± 0,13 0,66 ± 0,12 p < 0,001* 

MĐX tại cột sống thắt lưng (g/cm2) 0,98 ± 0,13 0,73 ± 0,13 p < 0,001* 

*Phân phối chuẩn, phép kiểm t hai nhóm 

Nhận xét: Mật độ xương tại các vị trí cổ xương đùi, toàn bộ xương đùi, cột 

sống thắt lưng ở nhóm loãng xương đều thấp hơn ở nhóm không loãng xương. 

 

 

Biểu đồ 3.3 So sánh các giá trị mật độ xương tại cổ xương đùi, toàn bộ xương 

đùi, cột sống thắt lưng 

Nhận xét: Mật độ xương tại cổ xương đùi thấp hơn mật độ xương toàn bộ 

xương đùi và thấp hơn mật độ xương tại cột sống thắt lưng và sự khác biệt này 

có ý nghĩa thống kê với p < 0,001. 



64 

 

  



65 

 

Bảng 3.4 Đặc điểm các xét nghiệm sinh hóa 

Đặc điểm 

Nhóm không 

loãng xương 

(n = 104) 

Nhóm loãng 

xương 

(n = 110) 

Giá trị p 

Creatinin a (mg/dl) 1,04 ± 0,20 1,02 ± 0,20 p > 0,05* 

Canxi toàn phần b (mmol/l) 2,35 ± 0,17 2,29 ± 0,21 p < 0,05* 

Phospho c (mg/l) 33,15 ± 4,66 34,86 ± 7,57 p > 0,05* 

Albumin (g/dl) 4,26 ± 0,40 4,02 ± 0,50 P < 0,001* 

Vitamin D (ng/ml) 36,65 ± 13,69 35,83 ± 17,28 p > 0,05* 

a Nhóm không loãng xương: N=101; nhóm loãng xương: N=108 

b Nhóm không loãng xương: N=103; nhóm loãng xương: N=106 

c Nhóm không loãng xương: N=101; nhóm loãng xương: N=109 

*Phân phối chuẩn, phép kiểm t hai nhóm 

Nhận xét: 

Nồng độ canxi toàn phần, albumin máu giữa nhóm loãng xương thấp hơn 

có ý nghĩa thống kê so với nhóm không loãng xương. 

Nồng độ creatinin, phospho, vitamin D giữa nhóm không loãng xương và 

nhóm loãng xương khác biệt không có ý nghĩa thống kê với p > 0,05. 
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3.2. ĐÁNH GIÁ NỒNG ĐỘ HORMON SINH DỤC, OSTEOCALCIN,  

β-CTX Ở NAM GIỚI LOÃNG XƯƠNG, KHÔNG LOÃNG XƯƠNG VÀ   

TƯƠNG QUAN GIỮA NỒNG ĐỘ HORMON SINH DỤC, 

OSTEOCALCIN, β-CTX VỚI MẬT ĐỘ XƯƠNG  

3.2.1. Đánh giá nồng độ hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX ở nam giới 

loãng xương và không loãng xương 

Bảng 3.5 Đặc điểm nồng độ hormon sinh dục ở nam giới loãng xương và 

không loãng xương 

Đặc điểm 

Nhóm không  

loãng xương 

(n = 104) 

Nhóm  

loãng xương 

(n = 110) 

Giá trị p 

Testosterone toàn phần (ng/dl) 469,52 ± 150,69 256,29 ± 124,64 p < 0,001* 

Testosterone tự do (nmol/l) 0,32 ± 0,09 0,20 ± 0,09 p < 0,001* 

Testosterone sinh khả dụng (nmol/l) 8,48 ± 2,47 4,89 ± 2,31 p < 0,001* 

Chỉ số androgen tự do (%) 38,41 ± 15,33 26,65 ± 13,90 p < 0,001* 

Estradiol toàn phần (pg/ml) 29,75 ± 12,05 22,17 ± 10,20 p < 0,001* 

Estradiol tự do (pmol/l) 2,62 ± 1,03 2,24 ± 1,08 p < 0,05* 

Estradiol sinh khả dụng (pmol/l) 70,17 ± 27,03 55,91 ± 25,97 p < 0,001* 

Chỉ số estrogen tự do (%) 0,27 ± 0,15 0,27 ± 0,20 p > 0,05* 

SHBG (nmol/l) 
43,47  

[30,00-62,78] 

36,12  

[23,70-47,69] 
p < 0,001** 

*Phân phối chuẩn, phép kiểm t hai nhóm 

**Phân phối lệch, phép kiểm phi tham số Wilcoxon (Mann Whitney) 

Nhận xét: 

Nồng độ testosterone toàn phần, testosterone tự do, testosterone sinh khả 

dụng, chỉ số androgen tự do và nồng độ estradiol toàn phần, estradiol tự do, 
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estradiol sinh khả dụng, nồng độ SHBG ở nhóm loãng xương thấp hơn có ý 

nghĩa thống kê so với nồng độ các hormon này ở nhóm không loãng xương.  

Chỉ số estrogen tự do ở 2 nhóm khác biệt không có ý nghĩa thống kê với 

p > 0,05. 

Bảng 3.6 Đặc điểm nồng độ osteocalcin, β-CTX ở nam giới loãng xương và 

không loãng xương 

Đặc điểm 

Nhóm không  

loãng xương 

 (n = 104) 

Nhóm  

loãng xương 

(n = 110) 

Giá trị p 

Osteocalcin (ng/ml) 13,21 ± 5,69 16,28 ± 8,96 p < 0,01* 

β-CTX (pg/ml) 
253,05  

[206,45-301,90] 

509,20 

[382,90-688,10] 
p < 0,001** 

*Phân phối chuẩn, phép kiểm t hai nhóm 

**Phân phối không chuẩn, phép kiểm phi tham số Wilcoxon (Mann Whitney) 

Nhận xét: 

Nồng độ osteocalcin và β-CTX ở nhóm loãng xương cao hơn có ý nghĩa 

thống kê so với nồng độ osteocalcin và β-CTX ở nhóm không loãng xương. 
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3.2.2. Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương  

3.2.2.1. Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương tại cột 

sống thắt lưng 

 

 

Biểu đồ 3.4 Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương tại 

cột sống thắt lưng 

Nhận xét: 

Có tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương tại cột sống 

thắt lưng 
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Bảng 3.7 Hệ số tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương 

tại cột sống thắt lưng 

Hormon sinh dục 
Mật độ xương tại CSTL (n = 214) 

Hệ số tương quan Giá trị p 

SHBG (nmol/l) -0,04 p > 0,05 

Testosterone toàn phần (ng/dl) 0,31 p < 0,001 

Testosterone tự do (nmol/l) 0,33 p < 0,001 

Testosterone sinh khả dụng (nmol/l) 0,39 p < 0,001 

Chỉ số androgen tự do (%) 0,35 p < 0,001 

Estradiol toàn phần (pg/ml) 0,24 p < 0,001 

Estradiol tự do (pmol/l) 0,19      p < 0,05 

Estradiol sinh khả dụng (pmol/l) 0,29 p < 0,001 

Chỉ số estrogen tự do (%) 0,19 p < 0,01 

 

Nhận xét: 

Tương quan thuận giữa các chỉ số liên quan testosterone với mật độ xương 

CSTL mạnh hơn so với tương quan giữa các chỉ số liên quan estrogen với mật 

độ xương CSTL.  

Không có tương quan giữa SHBG và mật độ xương CSTL 
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3.2.2.2. Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương tại cổ 

xương đùi 

 

 

Biểu đồ 3.5 Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương tại 

cổ xương đùi 

Nhận xét: 

Có tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương tại cổ xương 

đùi. 
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Bảng 3.8 Hệ số tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương 

tại cổ xương đùi 

Hormon sinh dục 
Mật độ xương tại CXĐ (n = 214) 

Hệ số tương quan Giá trị p 

SHBG (nmol/l) -0,00 p > 0,05 

Testosterone toàn phần (ng/dl) 0,35 p < 0,001 

Testosterone tự do (nmol/l) 0,38 p < 0,001 

Testosterone sinh khả dụng (nmol/l) 0,43 p < 0,001 

Chỉ số androgen tự do (%) 0,35 p < 0,001 

Estradiol toàn phần (pg/ml) 0,20 p < 0,01 

Estradiol tự do (pmol/l) 0,14 p < 0,05 

Estradiol sinh khả dụng (pmol/l) 0,24 p < 0,001 

Chỉ số estrogen tự do (%) 0,11 p > 0,05 

 

Nhận xét: 

Tương quan thuận giữa các chỉ số liên quan testosterone với mật độ xương 

tại cổ xương đùi mạnh hơn so với tương quan giữa các chỉ số liên quan estrogen 

(trừ chỉ số estrogen tự do) với mật độ xương tại cổ xương đùi.  

Không có tương quan giữa chỉ số estrogen tự do, SHBG và mật độ xương 

tại cổ xương đùi 
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3.2.2.3. Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương toàn 

bộ xương đùi 

 

 

Biểu đồ 3.6 Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương toàn 

bộ xương đùi 

Nhận xét: 

Có tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương toàn bộ 

xương đùi. 
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Bảng 3.9 Hệ số tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương 

toàn bộ xương đùi 

Hormon sinh dục 
Mật độ xương TBXĐ (n = 214) 

Hệ số tương quan Giá trị p 

SHBG (nmol/l) -0,03    p > 0,05 

Testosterone toàn phần (ng/dl) 0,31 p < 0,001 

Testosterone tự do (nmol/l) 0,34 p < 0,001 

Testosterone sinh khả dụng (nmol/l) 0,41 p < 0,001 

Chỉ số androgen tự do (%) 0,34 p < 0,001 

Estradiol toàn phần (pg/ml) 0,18    p < 0,01 

Estradiol tự do (pmol/l) 0,13    p > 0,05 

Estradiol sinh khả dụng (pmol/l) 0,24 p < 0,001 

Chỉ số estrogen tự do (%) 0,13    p > 0,05 

 

Nhận xét: 

Tương quan thuận giữa các chỉ số liên quan testosterone với mật độ xương 

toàn bộ xương đùi mạnh hơn so với tương quan giữa các estradiol toàn phần, 

estradiol sinh khả dụng với mật độ xương toàn bộ xương đùi.  

Không có tương quan giữa estradiol tự do, chỉ số estrogen tự do, SHBG và 

mật độ xương toàn bộ xương đùi 
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3.2.3. Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX với mật độ xương 

3.2.3.1. Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ xương tại 

cột sống thắt lưng 

 

Biểu đồ 3.7 Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ xương 

tại cột sống thắt lưng 

Nhận xét: Có sự tương quan giữa nồng độ β-CTX và mật độ xương tại cột sống 

thắt lưng. 

Bảng 3.10 Hệ số tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ 

xương tại cột sống thắt lưng 

Dấu ấn chu chuyển xương 
Mật độ xương tại CSTL 

Hệ số tương quan Giá trị p 

Osteocalcin (ng/ml) -0,14 p < 0,05 

β-CTX (pg/ml) -0,62 p < 0,001 

 

Nhận xét: Có tương quan nghịch có ý nghĩa thống kê giữa nồng độ β-CTX, 

osteocalcin và mật độ xương tại cột sống thắt lưng. Tương quan giữa nồng độ 

β-CTX và mật độ xương tại cột sống thắt lưng mạnh hơn so với tương quan 

giữa osteocalcin với mật độ xương tại cột sống thắt lưng. 
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3.2.3.2. Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ xương tại 

cổ xương đùi 

 

Biểu đồ 3.8 Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ xương 

tại cổ xương đùi 

Nhận xét: Có sự tương quan giữa nồng độ β-CTX và mật độ xương tại cổ 

xương đùi.  

Bảng 3.11 Hệ số tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ 

xương tại cổ xương đùi 

Dấu ấn chu chuyển xương 
Mật độ xương tại cổ xương đùi 

Hệ số tương quan Giá trị p 

Osteocalcin (ng/ml) -0,20 p < 0,01 

β-CTX (pg/ml) -0,74 p < 0,001 

 

Nhận xét: Có tương quan nghịch có ý nghĩa thống kê giữa nồng độ β-CTX, 

osteocalcin với mật độ xương tại cổ xương đùi. 

Tương quan giữa nồng độ β-CTX với mật độ xương tại cổ xương đùi 

mạnh hơn so với tương quan giữa osteocalcin với mật độ xương tại cổ xương 

đùi. 
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3.2.3.3. Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ xương toàn 

bộ xương đùi 

 

Biểu đồ 3.9 Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ xương 

toàn bộ xương đùi 

Nhận xét: Có tương quan giữa nồng độ β-CTX và mật độ xương toàn bộ xương 

đùi. 

Bảng 3.12 Hệ số tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ 

xương toàn bộ xương đùi 

Dấu ấn chu chuyển xương 
Mật độ xương toàn bộ xương đùi 

Hệ số tương quan Giá trị p 

Osteocalcin (ng/ml) -0,10 p > 0,05 

β-CTX (pg/ml) -0,70 p < 0,001 

 

Nhận xét:  

Có sự tương quan nghịch mức độ mạnh có ý nghĩa thống kê giữa nồng độ 

β-CTX và mật độ xương toàn bộ xương đùi.  

Osteocalcin không tương quan với mật độ xương toàn bộ xương đùi 
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3.2.4. Tương quan giữa các yếu tố với mật độ xương trong phân tích đa 

biến 

3.2.4.1. Tương quan giữa các yếu tố với mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

trong phân tích đa biến 

Bảng 3.13 Phân tích hồi quy tuyến tính đa biến với kết cuộc là mật độ xương 

tại cột sống thắt lưng 

Các yếu tố 

Mật độ xương tại CSTL (n = 214) 

Hệ số 

hồi quy 

(B) 

R2 KTC 95% Giá trị p 

Testosterone toàn phần (ng/dl) 0,00013 0,02 0,00000  0,00025 p < 0,05  

BMI (kg/m2) 0,00772 0,04 0,00221  0,01322 p < 0,01 

β-CTX (pg/ml) -0,00046 0,30 -0,00055 -0,00036 p < 0,001 

FAI (chỉ số androgen tự do (%)) 0,00146 0,02 0,00015 0,00278 p < 0,05 

Hằng số 0,77  0,62  0,92 p < 0,001 

R2 0,44 

 

Nhận xét:  

Yếu tố liên quan giảm mật độ xương tại cột sống thắt lưng bao gồm giảm 

nồng độ testosterone toàn phần, giảm BMI, tăng nồng độ β-CTX và giảm FAI.  

Phương trình tuyến tính:  

MĐX tại CSTL = 0,77 + 0,00013*Testosterone + 0,00772*BMI  

- 0,00046*β-CTX + 0,00146*FAI  
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Bảng 3.14 Phân tích hồi quy tuyến tính đa biến với kết cuộc là mật độ xương 

tại cột sống thắt lưng với các biến qui về đơn vị độ lệch chuẩn 

Các yếu tố 

Mật độ xương tại CSTL (n = 214) 

Hệ số hồi 

quy (B) 
KTC 95% Giá trị p 

Testosterone toàn phần (ĐLC) 0,022 0,001 0,043 p < 0,05 

BMI (ĐLC) 0,027 0,008 0,045 p < 0,01 

β-CTX (ĐLC) -0,095 -0,115 -0,075 p < 0,001 

FAI Chỉ số androgen tự do (ĐLC) 0,023 0,002 0,043 p < 0,001 

Nhận xét: Trong các yếu tố liên quan giảm mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

thì yếu tố ảnh hưởng mạnh nhất là β-CTX và tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ β-

CTX sẽ giảm 0,095 g/cm2 mật độ xương tại cột sống thắt lưng. 

3.2.4.2. Tương quan giữa các yếu tố với mật độ xương tại cổ xương đùi 

trong phân tích đa biến 

Bảng 3.15 Phân tích hồi quy tuyến tính đa biến với kết cuộc là mật độ xương 

tại cổ xương đùi 

Các yếu tố 

Mật độ xương tại cổ xương đùi (n = 214) 

Hệ số 

hồi quy 

(B) 

R2 KTC 95% Giá trị p 

Testosterone toàn phần (ng/dl) 0,00014 0,06 0,00006  0,00022 p < 0,01 

BMI (kg/m2) 0,00452 0,02 0,00056 0,00849 p < 0,05 

β-CTX (pg/ml) -0,00049 0,5 -0,00056 -

0,00042 

p < 0,001 

Hằng số 0,67  0,56  0,77 p < 0,001 
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R2 0,58 

Nhận xét: 

Yếu tố liên quan giảm mật độ xương tại cổ xương đùi bao gồm giảm nồng 

độ testosterone toàn phần, giảm BMI và tăng β-CTX. 

Phương trình tuyến tính: MĐX tại CXĐ = 0,67 + 0,00014*Testosterone + 

0,00452*BMI - 0,00049*β-CTX  

Bảng 3.16 Phân tích hồi quy tuyến tính đa biến với kết cuộc là mật độ xương 

tại cổ xương đùi với các biến qui về đơn vị độ lệch chuẩn 

Các yếu tố 

Mật độ xương tại cổ xương đùi (n = 214) 

Hệ số hồi 

quy (B) 
KTC 95% Giá trị p 

Testosterone toàn phần (ĐLC) 0,025 0,011 0,039 p < 0,01 

BMI (ĐLC) 0,016 0,002 0,029 p < 0,05 

β-CTX (ĐLC) -0,102 -0,117 -0,088 p < 0,001 

 

Nhận xét:  

Trong các yếu tố liên quan giảm mật độ xương tại cổ xương đùi thì yếu tố 

ảnh hưởng mạnh nhất là β-CTX và tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ β-CTX sẽ 

giảm 0,102 g/cm2 mật độ xương tại cổ xương đùi. 
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3.2.4.3. Tương quan giữa các yếu tố với mật độ xương toàn bộ xương đùi 

trong phân tích đa biến 

Bảng 3.17 Phân tích hồi quy tuyến tính đa biến với kết cuộc là mật độ xương 

toàn bộ xương đùi 

Các yếu tố 

Mật độ xương toàn bộ xương đùi (n = 214) 

Hệ số hồi 

quy (B) 
R2 KTC 95% Giá trị p 

Testosterone toàn phần (ng/dl) 0,00014 0,03 0,00005  0,00024 p < 0,01  

BMI (kg/m2) 0,00711 0,05 0,00257  0,01166 p < 0,01 

β-CTX (pg/ml) -0,00051 0,43 -0,00058  -0,00043 p < 0,001 

Hằng số 0,76  0,64  0,88 p < 0,001 

R2 0,54 

 

Nhận xét: Yếu tố liên quan giảm mật độ xương toàn bộ xương đùi gồm giảm 

nồng độ testosterone toàn phần, giảm BMI, tăng nồng độ β-CTX. 

Phương trình tuyến tính: MĐX TBXĐ = 0,76 + 0,00014 *Testosterone + 

0,00711*BMI - 0,00051*β-CTX  

Bảng 3.18 Phân tích hồi quy tuyến tính đa biến với kết cuộc là mật độ xương 

toàn bộ xương đùi với các biến qui về đơn vị độ lệch chuẩn 

Các yếu tố 

Mật độ xương toàn bộ xương đùi (n = 214) 

Hệ số hồi 

quy (B) 
KTC 95% Giá trị p 

Testosterone toàn phần (ĐLC) 0,025 0,008 0,041 p < 0,01 

BMI (ĐLC) 0,024 0,009 0,040 p < 0,01 

β-CTX (ĐLC) -0,106 -0,122 -0,089 p < 0,001 

 

Nhận xét: Trong các yếu tố liên quan giảm mật độ xương toàn bộ xương đùi 

thì yếu tố ảnh hưởng mạnh nhất là β-CTX và tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ  

β-CTX sẽ giảm 0,106 g/cm2 mật độ xương toàn bộ xương đùi. 
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3.3. ĐÁNH GIÁ CÁC YẾU TỐ LIÊN QUAN LOÃNG XƯƠNG NAM 

GIỚI VÀ XÂY DỰNG MÔ HÌNH TIÊN ĐOÁN LOÃNG XƯƠNG Ở 

NAM GIỚI 

3.3.1. Tương quan giữa hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật độ 

xương và tuổi 

 

 

Biểu đồ 3.10 Tương quan giữa hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật độ 

xương và tuổi 

Nhận xét: 

Không thấy tương quan giữa hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật độ 

xương và tuổi. 
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Bảng 3.19 Hệ số tương quan giữa hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật 

độ xương và tuổi 

Các yếu tố 
Tuổi 

Hệ số tương quan Giá trị p 

MĐX tại cổ xương đùi (g/cm2) -0,13 p > 0,05 

MĐX toàn bộ xương đùi (g/cm2) -0,14 p < 0,05 

MĐX tại cột sống thắt lưng (g/cm2) -0,01 p > 0,05 

SHBG (nmol/l) 0,20 p < 0,01 

Osteocalcin (ng/ml) 0,15 p < 0,05 

β-CTX (pg/ml) 0,08 p > 0,05 

Estradiol toàn phần (pg/ml) 0,03 p > 0,05 

Testosterone toàn phần (ng/dl) -0,00 p > 0,05 
 

Nhận xét: 

Có tương quan không đáng kể giữa MĐX toàn bộ xương đùi, osteocalcin 

với tuổi.  

Không có tương quan giữa tuổi và MĐX tại cổ xương đùi, MĐX tại cột 

sống thắt lưng, nồng độ β-CTX, estradiol toàn phần, testosterone toàn phần. 
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3.3.2. Tương quan giữa hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật độ 

xương và BMI 

 

Biểu đồ 3.11 Tương quan giữa hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật độ 

xương và BMI 

Nhận xét: 

Không thấy tương quan rõ rệt giữa hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, 

mật độ xương và BMI. 
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Bảng 3.20 Hệ số tương quan giữa hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật 

độ xương và BMI 

Các yếu tố 
BMI 

Hệ số tương quan Giá trị p 

MĐX tại cổ xương đùi (g/cm2) 0,18 p < 0,01  

MĐX toàn bộ xương đùi (g/cm2) 0,23 p < 0,001 

MĐX tại cột sống thắt lưng (g/cm2) 0,22 p < 0,001 

SHBG (nmol/l) -0,17 p < 0,05 

Osteocalcin (ng/ml) 0,03 p > 0,05 

β-CTX (pg/ml) -0,13 p > 0,05 

Estradiol toàn phần (pg/ml) -0,05 p > 0,05 

Testosterone toàn phần (ng/dl) -0,07 p > 0,05 
 

Nhận xét: 

Có tương quan không đáng kể giữa BMI và SHBG, mật độ xương tại cổ 

xương đùi, toàn bộ xương đùi, cột sống thắt lưng. 

Không có tương quan giữa BMI và nồng độ osteocalcin, β-CTX, estradiol 

toàn phần, testosterone toàn phần. 
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3.3.3. Tương quan quan giữa nồng độ hormon sinh dục (testosterone, 

estradiol, SHBG) và nồng độ osteocalcin, β-CTX 

 

 

Biểu đồ 3.12 Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và nồng độ 

osteocalcin 

Nhận xét: 

Không thấy tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và nồng độ 

osteocalcin 
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Bảng 3.21 Hệ số tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và nồng độ osteocalcin 

Hormon sinh dục 
Osteocalcin 

Hệ số tương quan Giá trị p 

SHBG (nmol/l) 0,19 P < 0,01  

Testosterone toàn phần (ng/dl) 0,13 p > 0,05 

Testosterone tự do (nmol/l) 0,06 p > 0,05 

Testosterone sinh khả dụng (nmol/l) 0,05 p > 0,05 

Chỉ số androgen tự do (%) -0,05 p > 0,05 

Estradiol toàn phần (pg/ml) 0,10 p > 0,05 

Estradiol tự do (pmol/l) 0,03 p > 0,05 

Estradiol sinh khả dụng (pmol/l) 0,03 p > 0,05 

Chỉ số estrogen tự do (%) -0,10 p > 0,05 

Nhận xét: Không có tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và nồng độ 

osteocalcin trừ SHBG tương quan thuận không đáng kể.  

 

Biểu đồ 3.13 Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và nồng độ β-CTX 

Nhận xét: Có tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và nồng độ β-CTX. 
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Bảng 3.22 Hệ số tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và nồng độ β-CTX 

Hormon sinh dục 
β-CTX 

Hệ số tương quan Giá trị p 

SHBG (nmol/l) 0,03    p > 0,05 

Testosterone toàn phần (ng/dl) -0,29 p < 0,001 

Testosterone tự do (nmol/l) -0,30 p < 0,001 

Testosterone sinh khả dụng (nmol/l) -0,36 p < 0,001 

Chỉ số androgen tự do (%) -0,30 p < 0,001 

Estradiol toàn phần (pg/ml) -0,18    p < 0,01 

Estradiol tự do (pmol/l) -0,13 p > 0,05 

Estradiol sinh khả dụng (pmol/l) -0,23 p < 0,001 

Chỉ số estrogen tự do (%) -0,15 p < 0,05 
 

Nhận xét: 

Có tương quan nghịch, mức độ yếu giữa nồng độ testosterone toàn phần, 

testosterone tự do, testosterone sinh khả dụng, chỉ số androgen tự do, estradiol 

toàn phần, estradiol sinh khả dụng, chỉ số estrogen tự do với nồng độ β-CTX. 

Không có tương quan giữa nồng độ SHBG, estradiol tự do với nồng độ  

β-CTX. 
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3.3.4. Các yếu tố liên quan loãng xương nam giới và xây dựng mô hình tiên 

đoán loãng xương ở nam giới 

3.3.4.1. Các yếu tố liên quan loãng xương nam giới trong phân tích đơn biến 

Bảng 3.23 Phân tích hồi quy logistic đơn biến xác định liên quan giữa nồng 

độ hormon sinh dục và tình trạng loãng xương 

Hormon sinh dục 
Loãng xương 

OR KTC 95% Giá trị p 

SHBG (độ lệch chuẩn) 0,64 0,48 - 0,86 p < 0,05 

Testosterone toàn phần (độ lệch chuẩn) 0,14 0,08 - 0,24  p < 0,001 

Testosterone tự do (độ lệch chuẩn) 0,18 0,11 - 0,29  p < 0,001 

Testosterone sinh khả dụng (độ lệch chuẩn) 0,15 0,09 - 0,25 p < 0,001 

Chỉ số androgen tự do (độ lệch chuẩn) 0,40 0,28 - 0,57  p < 0,001 

Estradiol toàn phần (độ lệch chuẩn) 0,48 0,35 - 0,66 p < 0,001 

Estradiol tự do (độ lệch chuẩn) 0,69 0,52 - 0,91 p < 0,05 

Estradiol sinh khả dụng (độ lệch chuẩn) 0,57 0,43 - 0,77 p < 0,001 

Chỉ số estrogen tự do (độ lệch chuẩn) 1,06 0,81 - 1,38 p > 0,05 
 

Nhận xét: 

Tăng các chỉ số hormon sinh dục (trừ chỉ số estrogen tự do) làm giảm nguy 

cơ loãng xương và mối liên quan này có ý nghĩa thống kê với p < 0,05 

  



89 

 

Bảng 3.24 Phân tích hồi quy logistic đơn biến xác định liên quan giữa nồng 

độ osteocalcin, β-CTX và tình trạng loãng xương 

Dấu ấn chu chuyển xương 
Loãng xương 

OR KTC 95% Giá trị p 

Osteocalcin (ng/ml) 1,06 1,02 - 1,10 p < 0,01 

β-CTX (pg/ml) 1,03 1,02 - 1,03 p < 0,001 

 

Nhận xét: Tăng các dấu ấn chu chuyển xương làm tăng nguy cơ loãng xương 

và mối liên quan này có ý nghĩa thống kê với p < 0,01. 

3.3.4.2. Mô hình tiên đoán loãng xương ở nam giới 

Bảng 3.25 Phân tích hồi quy logistic đa biến mối liên quan giữa loãng xương 

với các yếu tố 

Các yếu tố 
Loãng xương 

OR KTC 95% Giá trị p 

Testosterone toàn phần (ng/dl) 0,98 0,97 0,99 p < 0,001 

β-CTX (pg/ml) 1,05 1,03 1,07 p < 0,001 

 

Nhận xét: Loãng xương có mối liên quan với giảm nồng độ testosterone (OR: 

0,98; KTC 95% 0,97 - 0,99) và tăng nồng độ β-CTX (OR: 1,05; KTC 95% 1,03 

- 1,07)  

Bảng 3.26 Hệ số hồi qui trong phân tích đa biến tương quan giữa loãng 

xương với các yếu tố 

Các yếu tố 

Loãng xương 

Hệ số hồi 

quy (B) 
KTC 95% Giá trị p 

β-CTX (pg/ml) 0,05 0,03  0,07 p < 0,001 

Testosterone toàn phần (ng/dl) -0,02 -0,03 -0,01 p < 0,001 

Hằng số -8,79 
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Nhận xét: Loãng xương tương quan có tương quan với nồng độ β-CTX, 

testosterone toàn phần. 

Phương trình hồi qui logistic: Log(odds(P)) = -8,79 + 0,05*β-CTX -

0,02*Testosterone  

Với 𝑜𝑑𝑑𝑠(𝑃) =
𝑝

1−𝑝
 

Xác suất mắc loãng xương p = exp(x)/[1 + exp(x)] 

Bảng 3.27 Ví dụ tính xác suất mắc loãng xương từ nồng độ testosterone và 

nồng độ β-CTX 

Testosterone  

(ng/dl) 

β-CTX  

(pg/ml) 
Xác suất mắc loãng xương 

200 270 67.04% 

300 250 9.20% 

 

 

Biểu đồ 3.14 Đường cong ROC của mô hình tiên đoán loãng xương 
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Nhận xét: 

Diện tích dưới đường cong ROC của mô hình là 0,99 (KTC 95%: 0,99-

1,00) cho thấy mô hình có giá trị rất tốt trong chẩn đoán loãng xương.  

3.4. ĐỘ NHẠY, ĐỘ ĐẶC HIỆU, ĐIỂM CẮT CỦA CÁC CHỈ SỐ TRONG 

CHẨN ĐOÁN LOÃNG XƯƠNG 

3.4.1. β-CTX 

 

 

Biểu đồ 3.15 Đường cong ROC của β-CTX trong chẩn đoán loãng xương 

Nhận xét: 

Diện tích dưới đường cong ROC của β-CTX là 0,95 (KTC 95%: 0,92-0,97) 

cho thấy β-CTX có giá trị rất tốt trong chẩn đoán loãng xương.  
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Bảng 3.28 Độ nhạy, độ đặc hiệu, điểm cắt của β- CTX trong chẩn đoán loãng 

xương 

Số thứ tự β-CTX Chỉ số Youden Độ nhạy (%) Độ đặc hiệu 

(%) 

1 386,00 0,7455 74,5 100,0 

2 350,60 0,7407 82,7 91,3 

3 338,70 0,7397 84,5 89,4 

4 390,30 0,7364 73,6 100,0 

5 385,70 0,7358 74,5 99,0 

6 350,90 0,7316 81,8 91,3 

7 348,80 0,7311 82,7 90,4 

8 340,00 0,7306 83,6 89,4 

9 338,40 0,7301 84,5 88,5 

10 396,60 0,7273 72,7 100,0 

 

Nhận xét: 

Điểm cắt tốt nhất để chẩn đoán loãng xương của nồng độ β-CTX là 350,60 

(pg/ml) có độ nhạy là 82,7% và độ đặc hiệu là 91,3%. 
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3.4.2. Testosterone 

 

Biểu đồ 3.16 Đường cong ROC của testosterone trong chẩn đoán loãng xương 

Nhận xét: Diện tích dưới đường cong ROC của testosterone là 0,87 (KTC 95%: 

0,82-0,92), cho thấy testosterone có giá trị tốt trong chẩn đoán loãng xương. 

Bảng 3.29 Độ nhạy, độ đặc hiệu, điểm cắt của testosterone trong chẩn đoán LX 

Số thứ tự Testeststeron Chỉ số Youden Độ nhạy (%) Độ đặc hiệu (%) 

1 315,10 0,6007 75,4 84,6 

2 320,10 0,6002 76,4 83,7 

3 333,80 0,5991 78,2 81,7 

4 341,40 0,5986 79,1 80,8 

5 300,30 0,5948 69,1 90,4 

6 300,70 0,5942 70,0 89,4 

7 309,00 0,5921 73,6 85,6 

8 313,20 0,5916 74,5 84,6 

9 317,30 0,5911 75,5 83,7 

10 321,40 0,5906 76,4 82,0 
 

Nhận xét: Điểm cắt tốt nhất để chẩn đoán loãng xương của nồng độ 

testeststeron là 315,10 (ng/dl) có độ nhạy là 75,4% và độ đặc hiệu là 84,6%. 
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3.4.3. Estradiol 

 

Biểu đồ 3.17 Đường cong ROC của estradiol trong chẩn đoán loãng xương 

Nhận xét: Diện tích dưới đường cong ROC của estradiol là 0,31 (KTC 95%: 

0,24-0,39), cho thấy estradiol không có giá trị trong chẩn đoán LX. 

3.4.4. SHBG 

 

Biểu đồ 3.18 Đường cong ROC của SHBG trong chẩn đoán loãng xương 

Nhận xét: Diện tích dưới đường cong ROC của SHBG là 0,37 (KTC 95%: 

0,30-0,45), cho thấy SHBG không có giá trị trong chẩn đoán loãng xương. 
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3.4.5. Osteocalcin 

 

Biểu đồ 3.19 Đường cong ROC của osteocalcin trong chẩn đoán loãng xương 

Nhận xét: Diện tích dưới đường cong ROC của osteocalcin là 0,59 (KTC 95% 

0,52-0,67), cho thấy osteocalcin có giá trị không tốt trong chẩn đoán loãng 

xương. 
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CHƯƠNG 4: BÀN LUẬN 

 

Trong thời gian từ năm 2013 đến năm 2017, chúng tôi chọn được 214 

trường hợp thỏa các tiêu chí đưa vào nghiên cứu gồm 104 trường hợp cho nhóm 

nam giới ≥ 50 tuổi không loãng xương và 110 trường hợp cho nhóm nam giới 

≥ 50 tuổi loãng xương. 

4.1. ĐẶC ĐIỂM DÂN SỐ NGHIÊN CỨU 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi nhận thấy có sự tương đồng giữa nhóm 

không loãng xương và nhóm loãng xương về các đặc điểm nhân khẩu học bao 

gồm tuổi (67,84 ± 11,51 so với 68,24 ± 12,16 với p > 0,05), chiều cao (1,63 ± 

0,57 so với 1,63 ± 0,65 với p > 0,05), cân nặng (58,77 ± 9,82 so với 57,63 ± 

10,68 với p > 0,05), BMI (22,07 ± 3,51 so với 21,64 ± 3,38 với p > 0,05). Hơn 

nữa, những yếu tố như nơi cư ngụ, nghề nghiệp cũng khác nhau không có ý 

nghĩa thống kê giữa 2 nhóm. Ngoài ra, sự phân bố bệnh nhân nhóm loãng xương 

và không loãng xương ở các nhóm tuổi từ 50 - 60 tuổi, 61 - 74 tuổi và ≥ 75 tuổi 

của các đối tượng trong nghiên cứu này khác biệt không có ý nghĩa thống kê. 

Bên cạnh đó, những đặc điểm về yếu tố nguy cơ loãng xương như hút thuốc lá, 

uống bia rượu, té ngã và tiền sử gãy xương khác biệt không có ý nghĩa thống 

kê giữa nhóm không loãng xương và nhóm loãng xương. Sự tương đồng này 

giúp loại bỏ các yếu tố gây nhiễu do các yếu tố trên gây ra nếu có. 

Trong nghiên cứu này, đa số các đối tượng có BMI bình thường chiếm tỉ 

lệ cao và khác với một số nghiên cứu khác ở phương tây thì nhóm có BMI thừa 

cân chiếm tỉ lệ cao hơn. Điều này cũng hoàn toàn phù hợp vì người Việt Nam 

có tỉ lệ thừa cân, béo phì thấp hơn so với các nước phương tây. Do đó, trong 

quá trình phân tích chúng tôi cũng xem xét liên quan giữa BMI với hormon 

sinh dục và dấu ấn chu chuyển xương. 

4.2. ĐÁNH GIÁ NỒNG ĐỘ HORMON SINH DỤC, OSTEOCALCIN,  
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β-CTX Ở NAM GIỚI LOÃNG XƯƠNG, KHÔNG LOÃNG XƯƠNG VÀ   

TƯƠNG QUAN GIỮA NỒNG ĐỘ HORMON SINH DỤC, 

OSTEOCALCIN, β-CTX VỚI MẬT ĐỘ XƯƠNG  

4.2.1. Đánh giá nồng độ hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX ở nam giới 

loãng xương, không loãng xương 

4.2.1.1. Đánh giá nồng độ hormon sinh dục ở nam giới loãng xương, không 

loãng xương 

Qua khảo sát 214 trường hợp chúng tôi ghi nhận nồng độ testosterone toàn 

phần, testosterone tự do, testosterone sinh khả dụng và chỉ số androgen tự do ở 

nhóm loãng xương lần lượt là 256,29 ± 124,64 (ng/dl), 0,20 ± 0,09 (nmol/l), 

4,89 ± 2,31 (nmol/l), 26,65 ± 13,90 (%) thấp hơn có ý nghĩa thống kê với p < 

0,05 so với nồng độ các chỉ số này ở nhóm không loãng xương với các giá trị 

lần lượt là 469,52 ± 150,69 (ng/dl), 0,32 ± 0,09 (nmol/l), 8,48 ± 2,47 (nmol/l), 

38,41 ± 15,33 (%). 

Tương tự như vậy, nồng độ estradiol toàn phần, estradiol tự do, estradiol 

sinh khả dụng ở nhóm loãng xương lần lượt là 22,17 ± 10,20 (pg/ml), 2,24 ± 

1,08 (pmol/l), 55,91 ± 25,97 (pmol/l) thấp hơn có ý nghĩa thống kê với p < 0,05 

so với nồng độ các chỉ số này ở nhóm không loãng xương với các giá trị lần 

lượt là 29,75 ± 12,05 (pg/ml), 2,62 ± 1,03 (pmol/l), 70,17 ± 27,03 (pmol/l) trừ 

chỉ số estrogen tự do khác biệt ở 2 nhóm không có ý nghĩa thống kê với p < 

0,05. 

Ngoài ra, nồng độ SHBG ở nhóm loãng xương cũng thấp hơn nồng độ 

SHBG ở nhóm không loãng xương có ý nghĩa thống kê với p < 0,001 (36,12 

[23,70-47,69] nmol/l so với 43,47 [30,00-62,78] nmol/l). 

Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả tương tự nghiên cứu của 

Pietschmann công bố năm 2001 thực hiện trên 31 bệnh nhân loãng xương và 

35 bệnh nhân không loãng xương cho thấy nồng độ của estradiol toàn phần ở 

nhóm loãng xương thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nồng độ estradiol toàn 
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phần ở nhóm không loãng xương (24,9 ± 1,6 pg/ml so với 31,2 ± 2,1 pg/ml). 

Tuy nhiên, trong nghiên cứu của Pietschmann, nồng độ testosterone toàn phần 

ở nhóm loãng xương thấp hơn ở nhóm không loãng xương không có ý nghĩa 

thống kê (305,5 ± 17,3 ng/dl so với 334,3 ± 20,2 ng/dl với p = 0,191) [84]. 

Tác giả Clapauch (2009) thực hiện nghiên cứu trên 110 nam loãng xương 

và 106 nam không loãng xương tuổi ≥ 50. Trong nghiên cứu của Clapauch, 

nồng độ của testosterone tự do (7,07 ± 0,21 ng/dl), testosterone sinh khả dụng 

(173,7 ± 5,5 ng/dl), estradiol toàn phần (36,69 ± 1,59 pg/ml) ở nhóm loãng 

xương thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với nồng độ các hormon này ở nhóm 

không loãng xương (8,26 ± 0,23 ng/dl; 206,8 ± 6,0 ng/dl; 42,26 ± 2,26 pg/ml). 

Nghiên cứu của của chúng tôi cho kết quả tương tự nghiên cứu của Clapauch 

về sự khác biệt nồng độ của testosterone tự do, testosterone sinh khả dụng, 

estradiol toàn phần ở 2 nhóm đối tượng nghiên cứu. Tuy nhiên, trong nghiên 

cứu của Clapauch thì nồng độ testosterone toàn phần ở nhóm loãng xương thấp 

hơn không có ý nghĩa thống kê so với ở nhóm không loãng xương (499 ± 15 

ng/dl so với 538 ± 17 ng/dl, p = 0,0881) và nồng độ SHBG ở nhóm loãng xương 

cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nồng độ SHBG ở nhóm không loãng xương 

(64,52 ± 3,5 so với 52,72 ± 1,9 nmol/l) [26]. 

Tác giả Popa (2016) nghiên cứu 146 nam loãng xương và 121 nam không 

loãng xương, kết quả cho thấy nồng độ của testosterone tự do (6,56 ± 2,76 ng/l) 

và nồng độ estradiol (10,2 ± 1,8 pg/ml) của nhóm loãng xương thấp hơn có ý 

nghĩa thống kê so với nồng độ các hormon này ở nhóm không loãng xương 

(7,65 ± 2,44 ng/l; 12,5 ± 2,9 pg/ml). Tuy nhiên, nồng độ testosterone toàn phần 

ở 2 nhóm khác nhau không có ý nghĩa thống kê (398 ± 141 ng/dl so với 434 ± 

135 ng/dl, p = 0,061). Nghiên cứu này không khảo sát testosterone sinh khả 

dụng, estradiol tự do, estradiol sinh khả dụng, chỉ số androgen tự do, chỉ số 

estrogen tự do và SHBG [85].  

Ngược lại, trong nghiên cứu của Maataoui công bố năm 2015 thực hiện 
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trên nam giới Moroco thì các chỉ số nồng độ hormon sinh dục ở nhóm loãng 

xương và không loãng xương khác nhau không có ý nghĩa thống kê [34]. 

Nghiên cứu của tác giả Trần Thị Tô Châu (2010) thực hiện tại Hà Nội trên 

222 nam giới khỏe mạnh tuổi từ 15 - 83 cho kết quả nồng độ testosterone toàn 

phần trung bình của nhóm đối tượng nghiên cứu là 624,5 ± 225,5 ng/dl, nồng 

độ testosterone toàn phần ở nhóm ≥ 50 tuổi (n = 105) là 647,6 ± 224,6 ng/dl 

[1]. Nghiên cứu này chỉ khảo sát nồng độ testosterone toàn phần mà không 

khảo sát các chỉ số khác của hormon sinh dục như testosterone tự do, 

testosterone sinh khả dụng, FAI, estradiol, estradiol tự do, estradiol sinh khả 

dụng, FEI, SHBG. 

Nghiên cứu của tác giả Huỳnh Văn Khoa (2013) tại Bệnh viện Chợ Rẫy 

trên 84 bệnh nhân nam ≥ 50 tuổi cho thấy nồng độ testosterone trung bình là 

304 ± 121 ng/dl và nồng độ estradiol trung bình là 38,14 ± 13,00 pg/ml. Nghiên 

cứu này không khảo sát các chỉ số khác của hormon sinh dục mà chỉ khảo sát 

testoerone toàn phần và estradiol toàn phần [2]. 

Bảng 4.1 So sánh nồng độ hormon sinh dục giữa các nghiên cứu 

 
Pietschmann 

(2001) [84] 

Clapauch 

(2009) [26] 

Maataoui 

(2015) [34] 

Popa (2016) 

[85] 
Chúng tôi 

Testosterone TP 

nhóm LX 

Testosterone TP 

nhóm không LX 

305,5 ± 17,3 

ng/dl 

499 ± 15 

ng/dl 

130,8 ± 64,6 

ng/dl 

398 ± 141 

ng/dl 

256,29 ± 

124,64 ng/dl* 

334,3 ± 20,2 

ng/dl 

538 ± 17 

ng/dl 

119,9 ± 47,3 

ng/dl 

434 ± 135 

ng/dl 

469,52 ± 

150,69 ng/dl* 

Testosterone tự do 

nhóm LX 

Testosterone tự do 

nhóm không LX 

 
7,07 ± 0,21 

ng/dl* 
 

6,56 ± 2,76 

ng/dl* 

5,76 ± 2,59 

ng/dl* 

 
8,26 ± 0,23 

ng/dl* 
 

7,65 ± 2,44 

ng/dl* 

9,22 ± 2,59 

ng/dl* 

Estradiol TP nhóm 

LX 

Estradiol TP nhóm 

không LX 

24,9 ± 1,6 

pg/ml* 

36,69 ± 1,59 

pg/ml* 

22,83 ± 9,17 

pg/ml 

38,35 ± 16,6 

pmol/l* 

22,17 ± 10,20 

pg/ml* 

31,2 ± 2,1 

pg/ml* 

42,26 ± 2,26 

pg/ml* 

27,18 ± 11,9 

pg/ml 

45,7 ± 10,76 

pmol/l* 

29,75 ± 12,05 

pg/ml* 

*P < 0,05 

Vai trò của hormon sinh dục trong sinh bệnh học của loãng xương nam 
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giới vẫn đang còn bàn cãi và các nghiên cứu cho kết quả còn nhiều khác biệt. 

Sự khác biệt này có thể do các nghiên cứu khác nhau về số lượng mẫu trong 

các nghiên cứu, tuổi của đối tượng nghiên cứu, BMI, mật độ xương... Đặc biệt, 

BMI trong nghiên cứu của chúng tôi thấp hơn các nghiên cứu khác (21,64 ± 

3,38 kg/m2 ở nhóm loãng xương và 22,07 ± 3,51 kg/m2 ở nhóm không loãng 

xương so với 24,41 ± 3,87 kg/m2 và 28,20 ± 3,93 kg/m2 trong nghiên cứu của 

Maataoui; 25,69 ± 3,64 kg/m2 và 25,79 ± 2,78 kg/m2 trong nghiên cứu của Popa) 

[34], [85]; Điều này có thể giải thích do tầm vóc của người Việt thường thấp 

hơn và gầy hơn nên có thể ảnh hưởng đến nồng độ hormon sinh dục trong 

nghiên cứu.  

4.2.1.2. Đánh giá nồng độ osteocalcin, β-CTX ở nam giới loãng xương, 

không loãng xương 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, nồng độ osteocalcin và β-CTX ở nhóm 

loãng xương cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nồng độ của các dấu ấn này ở 

nhóm không loãng xương (osteocalcin: 16,28 ± 8,96 ng/ml so với 13,21 ± 5,69 

ng/ml; β-CTX: 509,20 [382,90-688,10] pg/ml so với 253,05 [206,45-301,90] 

pg/ml với p < 0,01). 

Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả β-CTX ở nhóm loãng xương cao 

hơn nhóm không loãng xương có ý nghĩa thống kê so với nghiên cứu của tác 

giả Pietschmann (267,7 ± 230 pg/ml so với 205,8 ± 153 pg/ml). Tuy nhiên, 

trong nghiên cứu của tác giả Pietschmann thì nồng độ osteocalcin ở nhóm loãng 

xương cao hơn ở nhóm không loãng xương nhưng sự khác biệt này không có ý 

nghĩa thống kê (20,0 ± 1,5 ng/ml so với 18,9 ± 1,1 ng/ml với  

p = 0,757) [84]. 

Nồng độ osteocalcin và β-CTX trong nghiên cứu của chúng tôi ở nhóm 

loãng xương cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nồng độ các dấu ấn này ở 

nhóm không loãng xương tương tự Maataoui ở nam giới Moroco (osteocalcin: 

41 ± 55,67 ng/ml so với 20,01 ± 10,23 ng/ml; β-CTX: 670 ± 57 pg/ml so với 
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379 ± 22 pg/ml) [34]. Nghiên cứu của Scholtissen ở nam giới Pháp và Bỉ cũng 

cho thấy nồng độ β-CTX ở nhóm loãng xương cao hơn có ý nghĩa thống kê so 

với nồng độ β-CTX ở nhóm không loãng xương (500 [52 – 712] pg/ml so với 

400 (52 - 712) với p < 0,05), nghiên cứu này không khảo sát osteocalcin [87].  

Tác giả Hồ Phạm Thục Lan (2012) nghiên cứu trên 205 nam giới khỏe 

mạnh tuổi từ 18 - 87, kết quả cho thấy nồng độ trung bình của β-CTX là 265 

[78 – 702)] pg/ml [4]. Nếu so sánh với nồng độ β-CTX ở nhóm không loãng 

xương trong nghiên cứu của chúng tôi là 253,1 [206,5-301,9] thì kết quả cũng 

gần tương tự.  

Nhìn chung, nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả tương đồng với các 

nghiên cứu khác trên thế giới về sự khác biệt nồng độ β-CTX ở nhóm loãng 

xương và không loãng xương. Điều này một lần nữa khẳng định cho giả thuyết 

gia tăng chu chuyển xương sẽ tăng mất xương và để xác định chính xác cần tìm 

mối tương quan giữa các dấu ấn chu chuyển xương với mật độ xương cũng như 

tình trạng loãng xương thông qua các phân tích hồi qui tuyến tính đơn biến và 

đa biến. 

4.2.2. Tương quan giữa hormon sinh dục và mật độ xương 

Hormon sinh dục đóng vai trò quan trọng trong việc duy trì, phát triển bộ 

xương. Testosterone giúp phát triển xương quanh màng, trong khi đó estrogen 

duy trì khối lượng và cấu trúc xương bè. Tình trạng mất xương gia tăng khi suy 

sinh dục và mãn kinh ở nữ giới là ví dụ điển hình của ảnh hưởng hormon sinh 

dục trên chuyển hóa xương. Trong khi mãn kinh và sự suy giảm estrogen ở nữ 

đã được chứng minh là yếu tố nguy cơ của loãng xương ở nữ giới thì ảnh hưởng 

của sự suy giảm testosterone trên xương ở nam giới vẫn chưa được chứng minh 

rõ ràng.  

Về mặt sinh lý, vai trò của testosterone lên mật độ của xương khá rõ ràng 

ở nam giới trẻ tuổi. Testosterone vừa có tác dụng trực tiếp lên quá trình tạo 

xương cũng như gián tiếp ức chế huỷ xương thông qua việc chuyển hoá thành 
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estradiol. Khi cao tuổi, không giống như ở nữ giới có sự suy giảm nồng độ 

estradiol rõ ràng khi mãn kinh dẫn đến tăng quá trình huỷ xương, sự thay đổi 

nồng độ giữa 3 yếu tố estradiol, testosterone và SHBG ở nam giới thì lại không 

rõ ràng nhưng cũng có nghiên cứu cho thấy hormon sinh dục ở nam giới có vai 

trò trong loãng xương. Tuy nhiên, yếu tố nào tương quan với loãng xương ở 

nam giới vẫn chưa được xác định rõ ràng do sự khác biệt về kết quả giữa các 

nghiên cứu. Nghiên cứu của chúng tôi nhằm tìm hiểu mối liên quan giữa nồng 

độ hormon sinh dục và mật độ xương cũng như tình trạng loãng xương ở nam 

giới. 

Vai trò chính xác của testosterone trong duy trì sức khỏe xương và ảnh 

hưởng của giảm testosterone trong loãng xương nam giới vẫn chưa rõ ràng. 

Một số các nghiên cứu quan sát đã được thực hiện để tìm yếu tố nguy cơ loãng 

xương nam giới. Một trong những nghiên cứu lớn là nghiên cứu MrOS (MrOS: 

Osteoporotic fracture in men study) theo dõi 2908 nam giới tuổi từ 69 - 80 ở 

Thụy Điển, Mỹ và Hồng Kông trong 4,5 năm. Kết quả ban đầu của nghiên cứu 

cho thấy nồng độ testosterone tự do tương quan thuận với mật độ xương toàn 

bộ xương đùi (β = 0,061; p = 0,006), vùng liên mấu chuyển  

(β = 0,068; p = 0,002), cẳng tay (β = 0,093; p = 0,001) nhưng không tương quan 

với mật độ xương tại cột sống thắt lưng (β = 0,004; p = 0,869) và nồng độ 

estradiol tương quan với mật độ xương ở tất cả các vị trí (MĐX vùng liên mấu 

chuyển: β = 0,075; p = 0,001; MĐX toàn bộ xương đùi β = 0,104;  

p <0,001; MĐX tại cột sống thắt lưng β = 0,125; p <0,001) [76]. Nhánh nghiên 

cứu của MrOS ở Hồng Kông tiến hành trên 1489 nam giới từ 65 tuổi trở lên lại 

cho thấy rằng testosterone toàn phần và tự do có tương quan nghịch với mật độ 

xương nhưng mối tương quan này không mạnh và sau khi hiệu chỉnh theo tuổi, 

BMI thì chỉ có testosterone tự do còn tương quan với mật độ xương nhưng rất 

yếu. Nghiên cứu kết luận chỉ có estradiol sinh khả dụng có tương quan với mật 

độ xương và nam giới có nồng độ estradiol thấp thì tăng mất xương và tăng 
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nguy cơ gãy xương [109]. Nhánh nghiên cứu của MrOS ở Bắc Mỹ nghiên cứu 

trên 1238 nam giới cho thấy không có tương quan có ý nghĩa thống kê giữa 

testosterone và mật độ xương nhưng nồng độ estradiol sinh khả dụng thấp thì 

tương quan với mật độ xương thấp và mất xương nhanh. Theo kết quả nghiên 

cứu này thì nam giới có nồng độ estradiol sinh khả dụng thấp, nồng độ 

testosterone sinh khả dụng thấp và nồng độ SHBG cao có tốc độ mất xương 

tăng gấp 3 lần [17], [48]. 

Một số các nghiên cứu khác cho kết quả trái ngược nhau về vai trò của 

testosterone đối với sức khỏe xương ở nam giới. Nghiên cứu của tác giả Van 

Den Beld (2000) cho kết quả các thông số của testosterone có tương quan thuận 

với mật độ xương toàn thân (testosterone toàn phần: β = 0,004; testosterone tự 

do: β = 0,69; testosterone sinh khả dụng: β = 0,011) và mật độ xương vùng tam 

giác Ward (testosterone toàn phần: β = 0,005; testosterone tự do: β = 0,88; 

testosterone sinh khả dụng: β = 0,012) kể cả sau khi hiệu chỉnh theo tuổi. Bên 

cạnh đó, các chỉ số của estrogen cũng tương quan với mật độ xương các vị trí. 

Sau khi phân tích đa biến thì nồng độ estradiol toàn phần và testosterone toàn 

phần vẫn tương quan độc lập với mật độ xương toàn thân [104]. Nghiên cứu 

của tác giả Clapauch (2009) cho thấy nguy cơ loãng xương tăng 2,03 lần khi 

estradiol toàn phần < 36 pg/ml, nguy cơ loãng xương tăng 1,91 lần khi SHBG 

> 55 nmol/l, nguy cơ loãng xương tăng 2,7 lần khi testosterone sinh khả dụng 

< 180 ng/dl và nguy cơ loãng xương tăng 2,5 lần khi testosterone tự do < 7 

ng/dl [26]. Nghiên cứu của tác giả Bian cho kết quả testosterone không tương 

quan với mật độ xương tại cổ xương đùi trong khi estradiol tương quan thuận 

với mật độ xương tại cổ xương đùi (β = 0,001; p = 0,038) [10]. Nghiên cứu của 

tác giả Goh trên nam giới Singapore cho thấy estradiol và testosterone tương 

quan với mật độ xương tại cột sống thắt lưng nhưng không tương quan với mật 

độ xương tại cổ xương đùi còn SHBG không tương quan với mật độ xương cả 

hai vị trí [47]. 



104 

 

Nghiên cứu của tác giả Trần Thị Tô Châu (2010) cho thấy ở nhóm ≥ 50 

tuổi thì không có mối tương quan giữa testosterone và mật độ xương tại cột 

sống thắt lưng (r = 0,031; p > 0,05). Nghiên cứu này không khảo sát mật độ 

xương tại cổ xương đùi [1]. Nghiên cứu của tác giả Huỳnh Văn Khoa cho thấy 

có tương quan yếu giữa testosterone toàn phần và estradiol toàn phần với mật 

độ xương tại cột sống thắt lưng (r = 0,23; p = 0,04 và r = 0,24; p = 0,04). Tuy 

nhiên, không có tương quan giữa testosterone toàn phần và estradiol toàn phần 

với mật độ xương tại cổ xương đùi [2]. Các nghiên cứu trong nước chỉ sử dụng 

phân tích đơn biến để khảo sát mối tương quan này có thể gây nhiều sai lệch 

bởi vì biến số mật độ xương và hormon sinh dục đều có thể thay đổi theo tuổi 

và BMI. Ngoài ra, hai nghiên cứu trong nước cũng không khảo sát tương quan 

giữa SHBG với mật độ xương như các nghiên cứu trên thế giới. Các nghiên 

cứu gần đây đã cho thấy SHBG có thể có liên quan trực tiếp lên mật độ xương 

hoặc gián tiếp thông qua việc gắn kết trực tiếp với các hormon sinh dục. Vì vậy, 

việc đưa vào phân tích tương quan của nồng độ SHBG và mật độ xương cùng 

lúc với các chỉ số hormon khác là cần thiết. 

Ảnh hưởng của testosterone trên sức khỏe xương qua các nghiên cứu vẫn 

chưa thống nhất và còn nhiều khác biệt. Nghiên cứu của chúng tôi khảo sát 

tương quan giữa các thông số hormon sinh dục với mật độ xương tại các vị trí 

cột sống thắt lưng, cổ xương đùi, toàn bộ xương đùi và liên quan giữa các thông 

số này với tình trạng loãng xương.  

Trong nghiên cứu của chúng tôi, đối với mật độ xương tại cột sống thắt 

lưng thì các thông số hormon sinh dục đều tương quan thuận nhưng mức độ 

yếu với mật độ xương tại cột sống thắt lưng trừ SHBG không tương quan  

(r = -0,04; p > 0,05). Trong các thông số này thì mức độ tương quan của 

testosterone tự do cao hơn testosterone toàn phần (r = 0,33; p < 0,001 so với  

r = 0,31; p < 0,001). Đối với mật độ xương tại cổ xương đùi thì các thông số 

hormon sinh dục (trừ SHBG và chỉ số estrogen tự do) đều có tương quan thuận 
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mức độ yếu với mật độ xương tại cổ xương đùi trừ testosterone sinh khả dụng 

tương quan vừa (r = 0,43; p < 0,001) và tương quan của testosterone tự do cũng 

mạnh hơn testosterone toàn phần (r = 0,38; p < 0,001 so với  

r = 0,35; p < 0,001). Đối với mật độ xương toàn bộ xương đùi thì các thông số 

hormon sinh dục cũng tương quan thuận mức độ yếu với mật độ xương toàn bộ 

xương đùi trừ SHBG, estradiol tự do, chỉ số estrogen tự do tương quan không 

có ý nghĩa thống kê và tương quan của testosterone tự do và sinh khả dụng với 

mật độ xương toàn bộ xương đùi cao hơn so với testosterone toàn phần. 

Bảng 4.2 Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục và mật độ xương trong 

các nghiên cứu 
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NC 
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NC 
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NC 
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NC 
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NC 

Văn Khoa 

[2] 
+ Không NC Không NC 

Không 

NC 
+ 

Không 

NC 

Không 

NC 

Không 

NC 

Chúng tôi + + + + + + + 0 

+: tương quan thuận -: tương quan nghịch  0: không tương quan 

4.2.3. Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX và mật độ xương 

Hiện nay, đo mật độ xương vẫn được xem là tiêu chuẩn vàng để chẩn đoán 

loãng xương nhưng đo mật độ xương chỉ đánh giá được khối lượng xương mà 

không đánh giá được chất lượng xương trong khi mô xương là mô liên tục thay 
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đổi. Người ta nhận thấy việc đo lường các dấu ấn chu chuyển xương giúp đánh 

giá được phần nào chất khoáng, chất nền xương và chuyển hóa bên trong 

xương. Một phần trong nghiên cứu của chúng tôi nhằm tìm hiểu tương quan 

giữa dấu ấn chu chuyển xương osteocalcin, β-CTX với mật độ xương và đánh 

giá xem có thể sử dụng các dấu ấn này trong lâm sàng để chẩn đoán loãng 

xương ở nam giới ≥ 50 tuổi hay không?  

Các nghiên cứu trên thế giới về tương quan giữa dấu ấn chu chuyển xương 

và mật độ xương cho nhiều kết quả khác nhau, tuy nhiên, đa số các nghiên cứu 

đều cho thấy có mối tương quan giữa β-CTX với mật độ xương và tình trạng 

mất xương. 

Nghiên cứu của tác giả Goemaere (2001) là nghiên cứu cắt ngang trên 283 

nam giới khỏe mạnh từ 71 - 86 tuổi về tương quan giữa dấu ấn chu chuyển 

xương với hormon sinh dục và mật độ xương. Kết quả nghiên cứu cho thấy có 

tương quan nghịch yếu giữa mật độ xương ở các vị trí với osteocalcin (r = -0,22 

đến -0,25 với p < 0,05), β-CTX (r = -0,23 đến -0,34 với p < 0,05) [46]. 

Tác giả Lumachi (2012) tiến hành nghiên cứu cắt ngang trên 18 nam giới 

> 65 tuổi để đánh giá tương quan giữa mật độ xương tại cột sống thắt lưng và 

dấu ấn chu chuyển xương. Kết quả nghiên cứu cho thấy không có tương quan 

giữa osteocalcin và mật độ xương tại cột sống thắt lưng (r = -0,18; p = 0,48). 

Nghiên cứu không khảo sát mật độ xương tại các vị trí khác và cũng không 

khảo sát β-CTX [71]. 

Nghiên cứu của tác giả Bian (2015) là nghiên cứu đoàn hệ thực hiện trên 

1177 nam giới tuổi từ 80 - 96 để tìm các yếu tố liên quan với mật độ xương tại 

cổ xương đùi ở nam giới cao tuổi Trung Quốc. Kết quả nghiên cứu cho thấy có 

nhiều các yếu tố liên quan mật độ xương tại cổ xương đùi trong đó β-CTX 

tương quan nghịch yếu với mật độ xương (r = -0,202; p = 0,001) kể cả sau khi 

hiệu chỉnh theo tuổi, BMI và các yếu tố khác. Trong khi đó, osteocalcin tương 

quan với mật độ xương tại cổ xương đùi trong phân tích đơn biến nhưng tương 
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quan này không có ý nghĩa thống kế sau khi hiệu chỉnh theo tuổi, BMI và các 

yếu tố khác [10]. Ngoài ra, một số nghiên cứu khác như nghiên cứu của tác giả 

Marques cũng cho kết quả osteocalcin và β-CTX có tương quan nghịch với mật 

độ xương ở các vị trí nhưng tương quan này yếu [72] và nghiên cứu của tác giả 

Shou (2016) cho thấy mật độ xương ở các vị trí cột sống thắt lưng, cổ xương 

đùi, toàn bộ xương đùi có tương quan nghịch mức độ yếu với osteocalcin (r = 

-0,299; r = -0,262; r = -0,312 với p < 0,005) và β-CTX (r = -0,315; r = -0,289; 

r = -0,322 với p < 0,005) [93]. 

Nghiên cứu của chúng tôi cũng tương đồng với các nghiên cứu khác trên 

thế giới khi cho kết quả mật độ xương tại các vị trí cột sống thắt lưng, cổ xương 

đùi, toàn bộ xương đùi có tương quan nghịch yếu không đáng kể với osteocalcin 

(r = -0,14 với p = 0,042 và r = -0,199 với p = 0,003 và r = -0,1 với p = 0,13) và 

tương quan mạnh với β-CTX (r = -0,62 với p < 0,001 và r = -0,74 với p < 0,001 

và r = -0,695 với p < 0,001). Mặc dù cả 2 dấu ấn đều có tương quan với mật độ 

xương ở các vị trí, tuy nhiên β-CTX tương quan với mật độ xương mạnh hơn 

osteocalcin. Thật vậy, trong các nghiên cứu vừa nêu trên thì kết quả β-CTX 

cũng tương quan với mật độ xương mạnh hơn osteocalcin. Điều này cũng phù 

hợp với y văn vì y văn ghi nhận sự mất xương ở nam giới do gia tăng hủy xương 

nhiều hơn mà không đi song hành cùng với tạo xương nên các dấu ấn liên quan 

tạo xương không tương quan hoặc tương quan yếu với mật độ xương. Bên cạnh 

đó, nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả tương quan giữa β-CTX với mật độ 

xương các vị trí tương đối chặt hơn các nghiên cứu khác do nghiên cứu của 

chúng tôi chọn tỉ lệ nhóm loãng xương và nhóm không loãng xương gần bằng 

nhau, nghiên cứu của chúng tôi lại bắt cặp theo độ tuổi và lứa tuổi của các đối 

tượng trong nghiên cứu của chúng tôi ≥ 50 tuổi, đây là độ tuổi mà nồng độ các 

dấu ấn chu chuyển xương tương đối ổn định hơn so với các lứa tuổi khác. 

Bảng 4.3 Tương quan giữa nồng độ osteocalcin, β-CTX với mật độ xương 
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trong các nghiên cứu 
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Dù các thiết kế nghiên cứu khác nhau, số lượng các đối tượng trong mỗi 

nghiên cứu khác nhau, các yếu tố như tuổi, BMI, bệnh kèm theo… của các 

nghiên cứu khác nhau nhưng đa số các nghiên cứu cho kết quả khá nhất quán 

về tương quan giữa dấu ấn chu chuyển xương osteocalcin, β-CTX với mật độ 

xương ở nam giới ≥ 50 tuổi. Kết quả này cho thấy tính ổn định trong tương 

quan giữa osteocalcin, β-CTX với mật độ xương. Điều này ủng hộ cho giả 

thuyết mật độ xương ở nam giới cao tuổi thấp là do tăng mất xương do gia tăng 

chu chuyển xương. Do đó, trong thực hành lâm sàng có thể sử dụng các dấu ấn 

này để hỗ trợ việc đo mật độ xương trong chẩn đoán loãng xương. Tuy nhiên, 

mật độ xương còn bị ảnh hưởng bởi nhiều yếu tố khác ngoài chu chuyển xương 

như các yếu tố nội tiết, tuổi, trọng lượng cơ thể, lối sống… nên cần khảo sát 
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trong phân tích đa biến để xem liệu gia tăng chu chuyển xương có phải là yếu 

tố liên quan loãng xương hay không? 

4.2.4. Tương quan giữa các yếu tố với mật độ xương trong phân tích đa 

biến 

Dựa theo cơ chế sinh lý bệnh cũng như y văn và kết quả những nghiên cứu 

trước về các yếu tố liên quan giảm mật độ xương ở các vị trí, chúng tôi đưa vào 

mô hình phân tích hồi qui tuyến tính đa biến để khảo sát tương quan giữa mật 

độ xương ở các vị trí với các yếu tố tuổi, BMI, hút thuốc lá, tập thể dục, vitamin 

D, các chỉ số nồng độ hormon, osteocalcin, β-CTX. 

Đối với mật độ xương tại cột sống thắt lưng thì mô hình hồi qui tuyến tính 

đa biến cho thấy các yếu tố liên quan giảm mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

bao gồm giảm nồng độ testosterone toàn phần, giảm BMI, tăng nồng độ β-CTX 

và giảm FAI. Mô hình này giải thích 44% mật độ xương tại cột sống thắt lưng 

và có thể tính được giá trị mật độ xương tại cột sống thắt lưng bằng phương 

trình tuyến tính: mật độ xương tại cột sống thắt lưng = 0,77 + 

0,00013*Testosterone + 0,00772*BMI - 0,00046*β-CTX + 0,00146*FAI trong 

đó β-CTX giải thích 30% mật độ xương, BMI giải thích 4% mật độ xương, FAI 

giải thích 2% mật độ xương và testosterone toàn phần giải thích 2% mật độ 

xương tại cột sống thắt lưng. Vì trong mô hình hồi qui tuyến tính đa biến các 

yếu tố có đơn vị khác nhau nên không thể so sánh trực tiếp mức độ ảnh hưởng 

đến mật độ xương. Muốn so sánh trực tiếp phải đưa các biến về cùng đơn vị là 

độ lệch chuẩn. Khi qui về độ lệch chuẩn thì hệ số hồi qui của các yếu tố trong 

mô hình hồi qui tuyến tính đa biến của β-CTX > BMI > FAI > testosterone toàn 

phần (hệ số hồi qui tương ứng là 0,095; 0,027; 0,023; 0,022). Như vậy, có thể 

kết luận tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ β-CTX sẽ giảm 0,095 g/cm2 mật độ 

xương tại cột sống thắt lưng, tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ testosterone toàn 

phần sẽ tăng mật độ xương tại cột sống thắt lưng lên 0,022 g/cm2. 
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Đối với mật độ xương tại cổ xương đùi, mô hình hồi qui tuyến tính đa biến 

cho kết quả các yếu tố liên quan giảm mật độ xương tại cổ xương đùi bao gồm 

giảm nồng độ testosterone toàn phần, giảm BMI và tăng β-CTX. Phương trình 

tuyến tính tính mật độ xương tại cổ xương đùi: mật độ xương tại cổ xương đùi 

= 0,67 + 0,00014*Testosterone + 0,00452*BMI - 0,00049*β-CTX. Mô hình 

này giải thích được 58% mật độ xương tại cổ xương đùi trong đó β-CTX là yếu 

tố ảnh hưởng mạnh nhất giải thích 50% mật độ xương tại cổ xương đùi, 

testosterone giải thích 6% mật độ xương tại cổ xương đùi, BMI giải thích 2% 

mật độ xương tại cổ xương đùi. Thật vậy, khi phân tích hồi qui tuyến tính đa 

biến với kết cục là mật độ xương tại cổ xương đùi với các biến phụ thuộc qui 

về độ lệch chuẩn thì hệ số hồi qui của β-CTX > testosterone > BMI. Như vậy, 

tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ β-CTX sẽ giảm 0,102 g/cm2 mật độ xương tại cổ 

xương đùi, tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ testosterone toàn phần sẽ tăng mật độ 

xương tại cổ xương đùi lên 0,025 g/cm2. 

Đối với mật độ xương toàn bộ xương đùi, mô hình hồi qui tuyến tính đa 

biến cho kết quả các yếu tố liên quan giảm mật độ xương toàn bộ xương đùi 

bao gồm giảm nồng độ testosterone toàn phần, giảm BMI và tăng β-CTX. 

Phương trình tuyến tính tính mật độ xương toàn bộ xương đùi: mật độ xương 

toàn bộ xương đùi = 0,76 + 0,00014*Testosterone + 0,00711*BMI - 

0,00051*β-CTX. Mô hình này giải thích được 54% mật độ xương toàn bộ 

xương đùi trong đó β-CTX là yếu tố ảnh hưởng mạnh nhất giải thích 43% mật 

độ xương toàn bộ xương đùi, BMI giải thích 5% mật độ xương toàn bộ xương 

đùi và testosterone toàn phần giải thích 3% mật độ xương toàn bộ xương đùi. 

Khi qui về đơn vị độ lệch chuẩn thì hệ số hồi qui của các yếu tố trong mô hình 

hồi qui tuyến tính đa biến của β-CTX > BMI > testosterone. Như vậy, tăng 1 

độ lệch chuẩn nồng độ β-CTX sẽ giảm 0,106 g/cm2 mật độ xương tại cổ xương 

đùi, tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ testosterone toàn phần sẽ tăng mật độ xương 

toàn bộ xương đùi lên 0,025 g/cm2. 
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Như vậy, có thể thấy khi phân tích hồi qui tuyến tính đơn biến, các chỉ số 

hormon sinh dục và osteocalcin, β-CTX đều có tương quan với mật độ xương 

tại các vị trí nhưng khi đưa vào mô hình hồi qui tuyến tính đa biến thì gần như 

chỉ có β-CTX, nồng độ testosterone toàn phần, BMI là yếu tố nguy cơ độc lập 

của giảm mật độ xương ở các vị trí. 

Nghiên cứu của tác giả Slemenda (1997) trong phân tích hồi qui tuyến tính 

đa biến các yếu tố tiên đoán mật độ xương ở các vị trí cho thấy các yếu tố nguy 

cơ độc lập của giảm mật độ xương tại cột sống thắt lưng là tuổi (β = 0,013 với 

p < 0,05), nồng độ estradiol toàn phần (β = 0,222 với p < 0,05), nồng độ 

testosterone toàn phần β = -0,19 với p < 0,05) và yếu tố nguy cơ giảm mật độ 

xương tại cổ xương đùi là trọng lượng cơ thể (β = 0,0027 với p < 0,05), nồng 

độ estradiol toàn phần (β = 0,190 với p < 0,01) [95]. 

Nghiên cứu của tác giả Cheung trên 407 nam giới tuổi từ 50 cho thấy các 

yếu tố nguy cơ độc lập của giảm MĐX tại cột sống thắt lưng là cân nặng (β = 

0,005 với p < 0,0001), estradiol sinh khả dụng (β = 0,0006 với p = 0,002), PTH 

(β = -0,001 với p = 0,006), và tập luyện thể dục (β = 0,02 với p = 0,04). Trong 

khi đó, yếu tố nguy cơ của giảm MĐX toàn bộ xương đùi là tuổi (β = -0,25 với 

p = 0,008), cân nặng (β = 0,26 với p = 0,04), BMI (β = 0,013 với p = 0,004), 

PTH (β = -0,169 với p = 0,003), estradiol tự do (β = 0,057 với p = 0,02), hút 

thuốc lá (β = -0,032 với p = 0,03), và tập luyện (β = 0,305 với p = 0,0008) [23]. 

Nghiên cứu của tác giả Scholtissen (2009) trên 1004 nam giới ≥ 60 tuổi, 

kết quả cho thấy các yếu tố nguy cơ độc lập của giảm trị số T-score tại cột sống 

thắt lưng là tuổi (β = -0,1 với p < 0,0001), BMI (β = 0,4 với p < 0,0001), β-

CTX (β = -0,2 với p < 0,0001), tiền sử gãy xương bản thân (β = -0,1 với p < 

0,0001), tiền sử loãng xương hoặc gãy xương của người thân (β = -0,1 với p < 

0,0001); Các yếu tố nguy cơ độc lập của giảm giảm trị số T-score ở cổ xương 

đùi là tuổi (β = -0,1 với p < 0,0001), BMI (β = 0,3 với p < 0,0001), β-CTX (β 
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= -0,2 với p < 0,0001), tiền sử loãng xương hoặc gãy xương của người thân (β 

= -0,1 với p < 0,0001); Các yếu tố nguy cơ độc lập của giảm giảm trị số T-score 

toàn bộ xương đùi là tuổi (β = 0,1 với p < 0,0001), BMI (β = 0,2 với  

p < 0,0001), β-CTX (β = -0,2 với p < 0,0001) [87]. 

Nghiên cứu của tác giả El Maataoui cho kết quả các yếu tố nguy cơ độc 

lập của giảm mật độ xương tại cột sống thắt lưng khi phân tích hồi qui tuyến 

tính đa biến là BMI (β = 0,360 với p < 0,001) và FAI (β = 0,171 với p = 0,02). 

Yếu tố nguy cơ độc lập của giảm mật độ xương toàn bộ xương đùi là tuổi, BMI, 

nồng độ PTH và nồng độ phosphatase kiềm. Trong nghiên cứu này, tác giả 

không khảo sát mật độ xương tại cổ xương đùi [34]. 

Nghiên cứu của tác giả Bian trên 1177 nam giới ≥ 80 tuổi tại Trung Quốc 

cho kết quả các yếu tố ảnh hưởng đến mật độ xương tại cổ xương đùi là tuổi (β 

= -0,003 với p = 0,035), BMI (β = 0,009 với p = 0,001), nồng độ estradiol toàn 

phần (β = 0,001 với p = 0,038), nồng độ β-CTX (β = -0,097 với p = 0,001), 

nồng độ PTH (β = -0,001 với p = 0,004), bệnh COPD (β = -0,027 với p = 0,009). 

Trong nghiên cứu này, tác giả không khảo sát mật độ xương tại vị trí cột sống 

thắt lưng và toàn bộ xương đùi vì tác giả cho rằng mật độ xương tại cổ xương 

đùi chính xác hơn do không bị ảnh hưởng bởi các thay đổi do thoái hóa và cũng 

ít bị ảnh hưởng của tư thế chân khi so với các vị trí khác [10]. 

Bảng 4.4 Yếu tố tiên đoán mật độ xương tại CSTL trong các nghiên cứu 

Slemenda 

[95] 
Cheung [23] 

Scholtissen 

[87] 

Maataoui 

[34] 
Nguyen [80] Chúng tôi 

Tuổi Tập luyện Tuổi  Tuổi  

Testosterone 

TP 

   Testosterone 

TP 

Testosterone 

TP 

Estradiol TP BioEstradiol   FAI  FAI 
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 Cân nặng BMI BMI BMI BMI 

 PTH β-CTX   β-CTX 

R2 = 22% R2 = 25% R2 = 9%  R2 = 14% R2 = 44% 

 

Các yếu tố ảnh hưởng đến mật độ xương tại cột sống thắt lưng khi phân 

tích hồi qui tuyến tính đơn biến trong nghiên cứu của chúng tôi có vài điểm 

tương đồng với các nghiên cứu khác, tuy nhiên mô hình của chúng tôi (bao gồm 

nồng độ testosterone toàn phần, FAI, BMI, β-CTX) giải thích được 43,7% mật 

độ xương tại cột sống thắt lưng và khả năng tiên đoán mật độ xương tại cột 

sống thắt lưng của mô hình này cao hơn của các tác giả khác. 

Bảng 4.5 Yếu tố tiên đoán mật độ xương tại CXĐ trong các nghiên cứu 

Slemenda [95] Scholtissen [87] Bian [10] Chúng tôi 

 Tuổi Tuổi  

Cân nặng BMI BMI BMI 

Estradiol TP  Estradiol TP Testosterone TP 

 β-CTX β-CTX β-CTX 

 Tiền sử gãy 

xương gia đình 

COPD  

  PTH  

R2 = 23% R2 = 19%  R2 = 58% 

 

Mô hình tiên đoán mật độ xương tại cổ xương đùi bao gồm các yếu tố 

BMI, testosterone toàn phần, β-CTX cũng có giá trị tiên đoán mật độ xương 

cao hơn mô hình của các tác giả khác. 

4.3. ĐÁNH GIÁ CÁC YẾU TỐ LIÊN QUAN LOÃNG XƯƠNG NAM 

GIỚI VÀ XÂY DỰNG MÔ HÌNH TIÊN ĐOÁN LOÃNG XƯƠNG Ở 

NAM GIỚI 
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Các yếu tố liên quan loãng xương ở nữ giới đã được xác định qua nhiều 

nghiên cứu, tuy nhiên, yếu tố liên quan của loãng xương ở nam giới vẫn chưa 

được xác định rõ ràng. Một số yếu tố đã được chứng minh qua nhiều nghiên 

cứu như tình trạng lạm dụng thuốc có chứa glucocorticoid, bất động lâu ngày... 

[45]. Chúng tôi đã loại trừ các yếu tố này ra trong quá trình chọn mẫu để loại 

bỏ yếu tố ảnh hưởng đến kết quả nghiên cứu.  

Khi so sánh các chỉ số nghiên cứu ở 2 nhóm loãng xương và không loãng 

xương thì các kết quả về đặc điểm nhân trắc, nghề nghiệp, nơi cư trú, bệnh kèm 

theo… khác nhau không có ý nghĩa thống kê giữa nhóm loãng xương và không 

loãng xương. Khi phân tích đơn biến, nghiên cứu của chúng tôi tìm thấy có 

tương quan giữa các chỉ số hormon sinh dục, dấu ấn chu chuyển xương 

osteocalcin, β-CTX với mật độ xương ở các vị trí (cột sống thắt lưng, cổ xương 

đùi, toàn bộ xương đùi) cũng như liên quan với tình trạng loãng xương. Tuy 

nhiên, một số nghiên cứu trước đây cho thấy các yếu tố này có thể thay đổi theo 

tuổi, chỉ số khối cơ thể hoặc thậm chí có thể có tương quan với nhau [34], [35], 

[46]. Do đó, chúng tôi tiến hành phân tích tương quan giữa hormon sinh dục, 

osteocalcin, β-CTX với tuổi, BMI và tương quan giữa hormon sinh dục với dấu 

ấn chu chuyển xương trước khi phân tích đa biến để trả lời câu hỏi liệu giảm 

hormon sinh dục hoặc tăng dấu ấn chu chuyển xương có phải là yếu tố liên 

quan độc lập với tình trạng loãng xương hay không? Từ đó chúng tôi có thể xây 

dựng mô hình tiên đoán loãng xương ở nam giới. 

4.3.1. Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật 

độ xương và tuổi 

Về tương quan giữa mật độ xương với tuổi, nhiều nghiên cứu đã chứng 

minh tuổi càng cao thì mật độ xương càng giảm do ở người cao tuổi có sự mất 

cân bằng giữa tạo xương và hủy xương dẫn đến gia tăng mất xương. Mất xương 

ở người cao tuổi là do giảm chức năng của tạo cốt bào, giảm hấp thu canxi ở 
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ruột và giảm tái hấp thu canxi ở ống thận. Tác giả El Maghraoui (2009) nghiên 

cứu trên 592 nam giới Morocan tuổi từ 20 - 79 thì thấy mật độ xương đỉnh đạt 

được ở giai đoạn 20 -29 tuổi và sau đó mật độ xương sẽ giảm dần theo tuổi 

[35]. Nghiên cứu của tác giả Scholtissen (2009) trên 1004 nam giới ≥ 60 tuổi 

cho thấy tăng 1 tuổi sẽ giảm trị số T-score ở cổ xương đùi xuống 0,03 độ lệch 

chuẩn, giảm T-score toàn bộ xương đùi xuống 0,02 độ lệch chuẩn nhưng lại 

tăng trị số T-score tại cột sống thắt lưng lên 0,03 độ lệch chuẩn so với giá trị 

bình thường ở nam giới trẻ tuổi [87]. Nghiên cứu của tác giả El Maataoui cho 

thấy tuổi tương quan nghịch yếu với mật độ xương toàn bộ xương đùi (r = -

0,261 với p < 0,001) nhưng tuổi không tương quan với mật độ xương tại cột 

sống thắt lưng (r = -0,14 với p > 0,05) [34]. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi 

cho thấy không có tương quan giữa tuổi và mật độ xương ở các vị trí. Điều này 

có thể do nghiên cứu của chúng tôi là nghiên cứu cắt ngang phân tích với cỡ 

mẫu nhỏ hơn và nhóm tuổi của đối tượng nghiên cứu của chúng tôi khác với 

nhóm tuổi của các đối tượng trong nghiên cứu của tác giả El Maghraoui và 

Scholtissen. 

Về tương quan giữa dấu ấn chu chuyển xương với tuổi, ở nam giới số liệu 

về sự thay đổi dấu ấn chu chuyển xương theo tuổi không nhiều như ở nữ giới 

và các nghiên cứu ở nam cũng thực hiện trên nhiều nhóm tuổi khác nhau nên 

kết quả chưa thống nhất. Nghiên cứu của Szulc (2001) cho thấy ở nam giới dấu 

ấn chu chuyển xương cao ở tuổi < 25 sau đó giảm nhanh đến 40 tuổi và giảm 

chậm đến 55 - 60 tuổi. Sau 60 tuổi, dấu ấn hủy xương tăng và dấu ấn tạo xương 

tương đối ổn định [102]. Nghiên cứu của tác giả Goemaere (2001) trên 283 nam 

giới tuổi từ 71 - 86 cho thấy không có tương quan giữa các dấu ấn chu chuyển 

xương với tuổi trong phân tích đơn biến và đa biến [46]. Nghiên cứu của tác 

giả Scholtissen cho thấy tăng 1 ng/ml β-CTX sẽ giảm trị số T-score ở cổ xương 

đùi xuống 1,2 độ lệch chuẩn, giảm trị số T-score toàn bộ xương đùi xuống 1,3 
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độ lệch chuẩn và giảm trị số T-score tại cột sống thắt lưng xuống 1,6 độ lệch 

chuẩn so với giá trị bình thường ở nam giới trẻ tuổi [87]. Nghiên cứu của tác 

giả El Maataoui cho thấy không có tương quan giữa osteocalcin, β-CTX và tuổi 

(r = -0,04 và r = 0,06 với p > 0,05) [34]. Nghiên cứu của chúng tôi nhận thấy 

không có tương quan giữa β-CTX và tuổi (r = 0,08 với p > 0,05), có tương quan 

yếu không đáng kể giữa osteocalcin và tuổi (r = 0,150 với p = 0,029). Sự khác 

nhau giữa các nghiên cứu có thể do cỡ mẫu của các nghiên cứu khác nhau, độ 

tuổi trong các nghiên cứu khác nhau và khi chia nhóm tuổi giữa các nghiên cứu 

cũng không thống nhất. Bên cạnh đó, sự thay đổi của dấu ấn chu chuyển xương 

theo tuổi còn có thể bị ảnh hưởng bởi nhiều yếu tố như hút thuốc lá, uống bia 

rượu, hoạt động thể lực… 

Về tương quan giữa hormon sinh dục và tuổi, mặc dù đây không phải là 

mục tiêu chính nhưng nhiều nghiên cứu cho thấy hormon sinh dục giảm theo 

tuổi như nghiên cứu Baltimore Longitudinal Study of Aging (BLSA), nghiên 

cứu The Massachusetts Male Aging Study (MMAS) [37], [49], [53]. Tuy nhiên 

nhiều nghiên cứu như nghiên cứu của tác giả Szulc (2001) cho thấy testosterone 

toàn phần và estradiol toàn phần không giảm theo tuổi và vẫn ổn định thậm chí 

ở nam giới rất cao tuổi (testosterone toàn phần: r = -0,06 với p > 0,05; estradiol 

toàn phần: r = -0,03 với p > 0,05) [101]. Nghiên cứu của tác giả El Maataoui 

cho kết quả không có tương quan giữa testosterone toàn phần và estradiol toàn 

phần với tuổi (r = -0,03 và r = 0,1 với p > 0,05) [34]. Nghiên cứu của tác giả 

Trần Thị Tô Châu về ảnh hưởng của testosterone lên mật độ xương trên 222 

nam giới khỏe mạnh tuổi từ 15 - 83 kết quả cho thấy không có sự khác biệt có 

ý nghĩa thống kê về nồng độ testosterone ở các nhóm tuổi < 20, 20 - 49, ≥ 50 

tuổi (5,129 ± 3,036; 6,193 ± 2,069; 6,476 ± 2,246 với p > 0,05) [1]. Nghiên cứu 

của chúng tôi cũng không ghi nhận tương quan giữa tuổi và testosterone toàn 

phần (r = -0,003 với p > 0,05), estradiol toàn phần (r = 0,03 với p > 0,05). 
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Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả không giống với một vài nghiên cứu có 

thể do các nghiên cứu của các tác giả khác theo dõi trong thời gian dài nên đánh 

giá sự thay đổi của hormon theo tuổi khác với nghiên cứu tại một thời điểm. 

Tuy nhiên, nhìn chung nghiên cứu của chúng tôi và nhiều nghiên cứu khác cho 

thấy không có tương quan giữa tuổi và nồng độ hormon sinh dục hay nói cách 

khác là nồng độ hormon sinh dục không thay đổi theo tuổi. 

4.3.2. Tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX, mật 

độ xương và BMI 

Nhiều nghiên cứu cho thấy BMI là yếu tố bảo vệ khỏi loãng xương và BMI 

cũng được chứng minh không chỉ giảm tỉ lệ loãng xương mà còn cung cấp 

thông tin cho dự phòng – chẩn đoán sớm loãng xương. Một số nghiên cứu cho 

rằng BMI giảm hủy xương và giúp tăng tạo xương [112]. 

Nghiên cứu của tác giả Maataoui (2015) cho thấy có tương quan nghịch 

yếu giữa BMI với osteocalcin, β-CTX, testosterone (r lần lượt là -0,173; -0,211 

và -0,339) và BMI càng cao thì nồng độ testosterone, nồng độ dấu ấn chu 

chuyển xương càng thấp. Bên cạnh đó, BMI cũng tương quan thuận yếu với 

mật độ xương tại cột sống thắt lưng và cổ xương đùi (r = 0,369 cho cả 2 vị trí 

với p < 0,05). Theo kết quả nghiên cứu này, thừa cân là yếu tố bảo vệ nam giới 

khỏi mất xương do một số giả thuyết nguyên nhân. Nguyên nhân có thể là do 

tăng lượng estradiol sinh khả dụng (vì estradiol ức chế quá trình hủy xương của 

hủy cốt bào) và khi trọng lượng cơ thể lớn sẽ gây áp lực lớn lên xương nên khối 

xương phải tăng để chịu tải lực lớn này [34]. Nghiên cứu của tác giả Salamat 

thực hiện trên 230 nam giới tuổi từ 50 - 79 tại Iran. Kết quả nghiên cứu cho 

thấy nguy cơ loãng xương của nam giới có BMI < 25 kg/m2 cao gấp 4,4 lần so 

với nam giới có BMI ≥ 25 kg/m2 và có tương quan thuận giữa BMI với mật độ 

xương tại cổ xương đùi, toàn bộ xương đùi, cột sống thắt lưng với hệ số tương 

quan lần lượt là 0,189; 0,286; 0,331 với p < 0,001 [86]. Nghiên cứu của tác giả 
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Scholtissen cho thấy tăng BMI mỗi 1 kg/m2 sẽ làm tăng trị số T-score ở cổ 

xương đùi, toàn bộ xương đùi và ở cột sống thắt lưng lên 0,1 độ lệch chuẩn; 

0,11 độ lệch chuẩn và 0,09 độ lệch chuẩn so với giá trị bình thường ở nam giới 

trẻ tuổi [87]. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, khi phân tích đơn biến chúng tôi thấy 

BMI có tương quan thuận mức độ yếu không đáng kể với mật độ xương ở các 

vị trí cổ cổ xương đùi, toàn bộ xương đùi, cột sống thắt lưng (r = 0,181; 0,231; 

với p < 0,005) và điều này cũng phù hợp với các kết quả nghiên cứu trước về 

tương quan giữa BMI với mật độ xương. Nghiên cứu của chúng tôi không ghi 

nhận tương quan giữa BMI với nồng độ osteocalcin, β-CTX, testosterone, 

estradiol tương tự như nghiên cứu của tác giả Goemaere [46]. 

4.3.3. Tương quan quan giữa nồng độ hormon sinh dục (testosterone, 

estradiol, SHBG) và nồng độ osteocalcin, β-CTX 

Nghiên cứu của tác giả Scopacasa (2000) trên 37 nam giới tuổi từ 60 - 70 

để xác định ảnh hưởng của của hormon sinh dục lên mật độ xương và dấu ấn 

chu chuyển xương. Trong nghiên cứu này, tác giả đã lựa chọn nhóm bệnh nhân 

trong nhóm tuổi dao động ít (từ 60 - 70 tuổi) để loại trừ ảnh hưởng của tuổi lên 

kết quả nghiên cứu. Kết quả nghiên cứu cho thấy không có tương quan có ý 

nghĩa thống kê giữa các chỉ số hormon sinh dục với nồng độ osteocalcin [88]. 

Nghiên cứu của tác giả Goemaere (2001) trên 283 nam giới tuổi từ 71 - 86 

trong phân tích đơn biến thì có tương quan nghịch không đáng kể giữa các dấu 

ấn chu chuyển xương osteocalcin, β-CTX với nồng độ testosterone tự do (r = -

0,16 và r = -0,14 với p < 0,01), tương quan nghịch không đáng kể giữa estradiol 

tự do với nồng độ β-CTX (r = -0,19 với p < 0,01). Tuy nhiên, sau khi phân tích 

đa biến thì chỉ có tương quan giữa estradiol toàn phần, estradiol tự do với nồng 

độ β-CTX [46]. 
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Nghiên cứu của tác giả Szulc (2001) cho thấy nồng độ osteocalcin và  

β-CTX có tương quan nghịch không đáng kể với nồng độ estradiol sinh khả 

dụng (osteocalcin: r = -0,14 với p = 0,0001; β-CTX: r = -0,14 với p < 0,001) và 

không tương quan với các chỉ số hormon sinh dục khác. Kết quả nghiên cứu 

cũng cho thấy tuổi và trọng lượng cơ thể giải thích 1,5% nồng độ osteocalcin 

và 2,1% nồng độ β-CTX nhưng khi kết hợp estradiol sinh khả dụng thì 3 yếu 

tố tuổi, trọng lượng cơ thể và estradiol sinh khả dụng giải thích 3,1% nồng độ 

osteocalcin và 3,8% nồng độ β-CTX [101]. 

Nghiên cứu của tác giả Pietschmann trên 31 bệnh nhân loãng xương và 35 

bệnh nhân nhóm không loãng xương về hormon sinh dục, dấu ấn chu chuyển 

xương và mật độ xương ở nam giới loãng xương cho thấy nồng độ estradiol 

toàn phần tương quan nghịch yếu với nồng độ β-CTX (r = -0,231 với  

p = 0,007) [84]. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, các chỉ số nồng độ hormon sinh dục bao 

gồm testosterone toàn phần, testosterone tự do, testosterone sinh khả dụng, chỉ 

số androgen tự do, estradiol toàn phần, estradiol tự do, estradiol sinh khả dụng, 

chỉ số estrogen tự do không tương quan với nồng độ osteocalcin (trừ SHBG 

tương quan thuận không đáng kể với r = 0,19; p = 0,004). Trong khi đó, các chỉ 

số hormon sinh dục lại tương quan nghịch có ý nghĩa thống kê với  

nồng độ β-CTX (trừ SHBG và estradiol tự do không tương quan với r = 0,03; 

p > 0,05 cho SHBG và r = -0,13; p > 0,05 cho estradiol tự do). 

Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả khá tương đồng với các nghiên cứu 

khác về tương quan giữa hormon sinh dục với dấu ấn chu chuyển xương, đặc 

biệt là β-CTX và tương quan này là tương quan nghịch nghĩa là nếu hormon 

sinh dục càng thấp thì tình trạng hủy xương càng cao. Các kết quả bên trên cho 

thấy hormon sinh dục thấp cũng như gia tăng chu chuyển xương sẽ dẫn tới mật 

độ xương thấp. Vì vậy, để xác định thực sự từng yếu tố có phải là yếu tố nguy 
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cơ độc lập của loãng xương không phải đưa vào phân tích đa biến để loại trừ 

ảnh hưởng qua lại giữa các yếu tố trên mật độ xương và tình trạng loãng xương. 

4.3.4. Các yếu tố liên quan loãng xương nam giới và xây dựng mô hình tiên 

đoán loãng xương ở nam giới 

Đối với tình trạng loãng xương thì nghiên cứu của tác giả Fink (2006) trên 

2447 nam giới tuổi từ 65 cho thấy nam giới giảm testosterone toàn phần thì 

nguy cơ mất xương tăng 3,2 lần so với nhóm không giảm testosterone  

(OR = 3,2; p = 0,007) và nam giới giảm estradiol toàn phần có nguy cơ mất 

xương cao gấp 2,1 lần (OR = 2,1; p = 0,08) [38]. Nghiên cứu của chúng tôi cho 

thấy tăng các chỉ số hormon sinh dục (trừ chỉ số estrogen tự do: OR 1,06; KTC 

95% 0,809 - 1,383; p = 0,682) sẽ làm giảm nguy cơ loãng xương trong đó 

testosterone toàn phần ảnh hưởng mạnh nhất với tăng 1 độ lệch chuẩn nồng độ 

testosterone toàn phần sẽ giảm 0,14 lần nguy cơ loãng xương hay nói cách khác 

giảm 1 độ lệch chuẩn testosterone toàn phần sẽ tăng nguy cơ loãng xương lên 

7,14 lần (1/0,14 = 7,14) và giảm 1 độ lệch chuẩn estradiol toàn phần sẽ tăng 

nguy cơ loãng xương lên 2,08 lần (1/0,48 = 2,08).  

Trong phân tích hồi qui logistic đơn biến về tương quan giữa các chỉ số 

hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX với loãng xương chung chúng tôi nhận 

thấy gia tăng dấu ấn chu chuyển xương osteocalcin, β-CTX sẽ làm tăng nguy 

cơ loãng xương (osteocalcin: OR = 1,06 KTC 95% 1,02 - 1,10 với p < 0,01; β-

CTX: OR = 1,03 KTC 95% 1,02 - 1,03 với p < 0,001) và tăng các chỉ số hormon 

sinh dục (trừ FEI: OR = 1,06 KTC 95% 0,81 - 1,38 với p > 0,05) làm giảm 

nguy cơ loãng xương.  

Khi đưa vào phân tích hồi qui logistic đa biến tương quan giữa hormon 

sinh dục, osteocalcin, β-CTX với loãng xương chung kết quả cho thấy các yếu 

tố dự báo độc lập loãng xương ở nam giới trong nghiên cứu chỉ có β-CTX (OR: 

1,05; KTC 95% 1,03 - 1,07 với p < 0,001), testosterone toàn phần  
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(OR: 0,98; KTC 95% 0,97 - 0,99 với p < 0,001). 

Chúng tôi xác định được phương trình hồi qui logistic để tính xác suất mắc 

loãng xương:  

Log(odds(P)) = -8,79 + 0,05*β-CTX - 0,02*Testosterone  

        Từ phương trình này chúng tôi có thể tính ra xác suất mắc loãng xương 

bằng phép tính chuyển đổi như sau: 

Log(p/(1-p)) = x 

Với x = -8,79 + 0,05*β-CTX - 0,02*Testosterone 

p/(1-p) = exp(x) 

p = exp(x)*(1-p) 

p = exp(x) – p*exp(x) 

p[1+exp(x)] = exp(x) 

Vậy xác suất mắc loãng xương p = exp(x)/[1 + exp(x)] 

Từ công thức này, chúng tôi có thể xây dựng mô hình tiên đoán loãng 

xương trên bảng excel (bảng 3.27) và tiên đoán được khả năng mắc loãng 

xương chỉ với xét nghiệm và chỉ định cho bệnh nhân đo mật độ xương nếu kết 

quả cho thấy xác suất mắc loãng xương của bệnh nhân cao. Điều này phù hợp 

với những nơi không có khả năng trang bị được máy đo mật độ xương, khi cần 

đo mật độ xương bệnh nhân phải di chuyển xa và tốn nhiều chi phí kèm theo 

(chi phí di chuyển cho bản thân bệnh nhân, cho người nhà đi cùng, chi phí lưu 

trú…). Do đó, chúng tôi không chỉ định cho bệnh nhân có xác suất mắc loãng 

xương thấp tầm soát loãng xương để giảm chi phí không cần thiết cho bệnh 

nhân và xã hội. 

Mô hình của chúng tôi cho biết xác suất mắc loãng xương của một người 

và xác xuất này là một con số bất kỳ nằm giữa 0 và 1. Do đó, chúng tôi vẽ 
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đường cong ROC và tính AUC của đường cong ROC của mô hình này. Nhìn 

chung AUC rất tốt, gần như bằng 1 (AUC = 0,99), nghĩa là mô hình này phân 

định rất tốt một người có hoặc không có loãng xương thông qua đánh giá trên 

số liệu nghiên cứu dựa vào 2 thông số là testosterone và β-CTX mà không cần 

đo mật độ xương. 

Nghiên cứu này cho kết quả vài yếu tố gần tương đồng với một số nghiên 

cứu khác trên thế giới. Nghiên cứu của tác giả Scholtissen trên 1004 nam giới 

≥ 60 tuổi về các yếu tố liên quan mật độ xương thấp ở nam giới. Kết quả sau 

khi phân tích hồi qui logistic đa biến lựa chọn được 2 mô hình tiên đoán loãng 

xương và mô hình thứ hai có AUC từ 0,73 - 0,74 (tại Pháp và Bỉ) bao gồm tuổi 

(OR = 1,05 KTC 95% 1,03 - 1,07 với p < 0,001), BMI (OR = 0,82 KTC 95% 

0,78 - 0,87 với p < 0,001), β-CTX (OR = 4,89 KTC 95% 1,89 - 12,64 với p = 

0,001), tiền sử gãy xương của gia đình (OR = 2,28 KTC 95% 1,31 - 3,97 với p 

= 0,003) [87]. 

Nghiên cứu của tác giả El Maataoui cho kết quả mô hình tiên đoán loãng 

xương ở nam giới tốt nhất bao gồm các yếu tố tuổi (OR = 1,08 KTC 95% 1,02 

- 1,15 với p = 0,01), BMI (OR = 0,84 KTC 95% 0,73 - 0,97 với p = 0,02), 

phosphatase kiềm (OR = 1,03 KTC 95% 1,01 - 1,05 với p = 0,01), hút thuốc lá 

(OR = 1,86 KTC 95% 1,05 - 3,28 với p = 0,03) [34].   
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Bảng 4.6 Các yếu tố tiên đoán loãng xương trong phân tích hồi qui logistic đa 

biến ở các nghiên cứu 

Scholtissen [87] El Maataoui [34] Chúng tôi 

Tuổi Tuổi  

BMI BMI Testosterone TP 

β-CTX Phosphatase kiềm β-CTX 

Tiền sử gia đình LX hoặc 

gãy xương 

Hút thuốc lá  

Kết quả các nghiên cứu cho thấy BMI giảm là yếu tố nguy cơ độc lập của 

mất xương ở nam giới cũng như ở nữ giới. Trong nghiên cứu của chúng tôi, khi 

phân tích hồi qui tuyến tính đơn biến, chúng tôi nhận thấy có tương quan thuận 

mức độ yếu giữa BMI với mật độ xương ở các vị trí cổ xương đùi, toàn bộ 

xương đùi, cột sống thắt lưng (r = 0,18; 0,23; 0,22 với p < 0,005). Tuy nhiên, 

khi đưa vào mô hình hồi qui logistic đa biến thì BMI không còn ảnh hưởng. 

Điều này có thể do nghiên cứu của chúng tôi là nghiên cứu cắt ngang phân tích 

với cỡ mẫu chưa lớn như các nghiên cứu cắt ngang khác, bên cạnh đó, đa số 

các đối tượng trong nghiên cứu của chúng tôi có BMI bình thường và BMI 

trong nghiên cứu của chúng tôi cũng thấp hơn trong các nghiên cứu khác (Trong 

nghiên cứu của chúng tôi: BMI của nhóm không loãng xương trung bình là 

21,64 ± 3,38 kg/m2, BMI trung bình của nhóm loãng xương là 22,07 ± 3,51 

kg/m2 trong khi trong nghiên cứu của Scholtissen thì BMI trung bình là 27,2 ± 

3,7 kg/m2 [87]). Đối với dấu ấn chu chuyển xương, nhiều nghiên cứu đã cho 

thấy dấu ấn chu chuyển xương có tương quan với mất xương đặc biệt là dấu ấn 

chu chuyển xương β-CTX [10], [46], [72], [93]. Trong nghiên cứu của chúng 

tôi, khi phân tích hồi qui tuyến tính đơn biến chúng tôi nhận thấy β-CTX tương 

quan nghịch với mật độ xương. Khi đưa vào mô hình hồi qui logistic đa biến 

β-CTX vẫn còn ảnh hưởng đến mật độ xương và là một trong những yếu tố liên 
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quan loãng xương ở nam giới. Đối với nồng độ testosterone toàn phần, 

testosterone toàn phần có tương quan thuận với mật độ xương trong phân tích 

đơn biến và đa biến. Bên cạnh đó, testosterone toàn phần còn tương quan nghịch 

với nồng độ β-CTX, điều này cho thấy giảm testosterone toàn phần có thể làm 

tăng hủy xương dẫn đến mất xương ở nam giới.  

4.4. ĐIỂM CẮT CỦA TESTOSTERONE, ESTRADIOL, SHBG, 

OSTEOCALCIN, β-CTX TRONG CHẨN ĐOÁN LOÃNG XƯƠNG NAM 

GIỚI  

Các nghiên cứu khảo sát về điểm cắt của hormon sinh dục và dấu ấn chu 

chuyển xương trong chẩn đoán loãng xương ở nam giới không nhiều. 

Nghiên cứu của tác giả Clapauch cho thấy testosterone toàn phần không 

tiên đoán được nguy cơ loãng xương nhưng estradiol toàn phần < 37 ng/ml có 

thể giúp tầm soát loãng xương ở nam giới ≥ 50 tuổi [26]. Nghiên cứu của tác 

giả Gielen cho thấy nồng độ β-CTX ≥ 452,1 pg/ml có giá trị tiên đoán mật độ 

xương tại cột sống thắt lưng với độ nhạy 26,7% và độ đặc hiệu 85,4%; tiên 

đoán mật độ xương tại cổ xương đùi với độ nhạy 35,8% và độ đặc hiệu 88,4%; 

tiên đoán mật độ xương toàn bộ xương đùi với độ nhạy 33,3% và độ đặc hiệu 

88,2% [43]. 

Một số nghiên cứu trên nữ giới về điểm cắt của osteocalcin và β-CTX 

trong chẩn đoán loãng xương cho kết quả có thể sử dụng osteocalcin và  

β-CTX trong sàng lọc loãng xương ở nữ giới. Tác giả Iki và cộng sự thực hiện 

nghiên cứu trên 3250 đối tượng phụ nữ Nhật Bản với độ tuổi 15 - 79. Tác giả 

sử dụng đường cong ROC để tính AUC và đánh giá giá trị của dấu ấn chu 

chuyển xương trong chẩn đoán loãng xương. Kết quả ghi nhận AUC của 

osteocalcin là 0,6 và của β-CTX là 0,56. Điểm cắt của osteocalcin trong chẩn 

đoán loãng xương là 8,50 ng/ml và độ nhạy, độ đặc hiệu lần lượt là 55% và 

55,20%. Điểm cắt của β-CTX trong chẩn đoán loãng xương là 374 μg/mmol và 
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độ nhạy, độ đặc hiệu lần lượt là 55% và 54,3% [57]. Tác giả Bottela thực hiện 

nghiên cứu trên đối tượng phụ nữ trước và sau mãn kinh (n=224). Những phụ 

nữ sau mãn kinh được đo mật độ xương để chẩn đoán loãng xương và được làm 

xét nghiệm β-CTX, osteocalcin. Kết quả ghi nhận AUC của β-CTX là 0,70 và 

KTC 95% = 0,58 - 0,82 với p = 0,005; AUC của osteocalcin 0,64 và KTC 95% 

= 0,52 - 0,77 với p = 0,048. Với điểm cắt là 0,25 ng/ml thì  

β-CTX có độ nhạy là 83,30% và độ đặc hiệu là 74,50%. Với điểm cắt là 4,65 

ng/ml thì osteocalcin có độ nhạy là 77,80% và độ đặc hiệu là 80,60% [14].  

Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả AUC của β-CTX, testosterone, 

estradiol, SHBG, osteocalcin lần lượt là 0,95 (KTC 95%: 0,92-0,97); 0,87 

(KTC 95%: 0,82-0,92); 0,31 (KTC 95%: 0,24-0,39); 0,37 (KTC 95%: 0,30-

0,45); 0,59 (KTC 95% 0,52-0,67). Kết quả này cho thấy estradiol, SHBG không 

có giá trị trong chẩn đoán loãng xương và osteocalcin có giá trị không cao trong 

chẩn đoán loãng xương. Tuy nhiên, AUC của β-CTX, testosterone là 0,95 và 

0,87 cho thấy β-CTX, testosterone có giá trị rất tốt trong chẩn đoán loãng xương 

ở nam giới và có thể sử dụng như là một xét nghiệm để tầm soát loãng xương. 

Chúng tôi tiến hành chọn giá trị điểm cắt của các chỉ số dựa vào chỉ số youden. 

Chỉ số youden là biến được tạo ra có giá trị: Youden = Độ nhạy + Độ đặc hiệu 

-1. Chỉ số youden càng cao thì độ nhạy và độ đặc hiệu càng tốt. Đối với β-CTX, 

chúng tôi chọn điểm cắt là 350,60 pg/ml; với điểm cắt này thì độ nhạy và độ 

đặc hiệu của β-CTX trong chẩn đoán loãng xương ở nam giới ≥ 50 tuổi là 82,7% 

và 91,3%. Đối với testosterone, chúng tôi chọn điểm cắt là 315,10 ng/dl; với 

điểm cắt này thì độ nhạy và độ đặc hiệu của testosterone trong chẩn đoán loãng 

xương ở nam giới ≥ 50 tuổi là 75,5% và 84,6%. 



126 

 

KẾT LUẬN 

Qua nghiên cứu 214 nam giới ≥ 50 tuổi (gồm 104 nam giới không loãng 

xương và 110 nam giới loãng xương) chúng tôi có một số kết luận sau: 

1. Đánh giá nồng độ hormon sinh dục, osteocalcin, β-CTX ở nam giới loãng 

xương, không loãng xương và tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục, 

osteocalcin, β-CTX với mật độ xương 

- Nồng độ testosterone toàn phần ở nhóm loãng xương (256,29 ± 124,64 

ng/dl) thấp hơn nhóm không loãng xương (469,52 ± 150,69 ng/dl). 

- Các hormon sinh dục khác (trừ chỉ số estrogen tự do) ở nhóm loãng xương 

thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với các chỉ số hormon sinh dục ở nhóm 

không loãng xương. 

- Nồng độ osteocalcin, β-CTX ở nhóm loãng xương (16,28 ± 8,96 ng/ml và 

509,20 [382,90-688,10] pg/ml) cao hơn nhóm không loãng xương (13,21 ± 

5,69 ng/ml và 253,05 [206,45-301,90] pg/ml). 

- Có tương quan thuận mức độ yếu giữa các chỉ số của nồng độ hormon sinh 

dục với mật độ xương ở vị trí cột sống thắt lưng, cổ xương đùi, toàn bộ 

xương đùi (r từ 0,19 - 0,43 với p < 0,05). 

- Tương quan giữa dấu ấn chu chuyển xương β-CTX với mật độ xương ở các 

vị trí cột sống thắt lưng, cổ xương đùi, toàn bộ xương đùi là tương quan 

nghịch mức độ mạnh (r = -0,62, -0,74, -0,70 với p < 0,001). 

- Phương trình tuyến tính: mật độ xương tại cột sống thắt lưng = 0,77 + 

0,00013*Testosterone + 0,00772*BMI - 0,00046*β-CTX + 0,00146*FAI. 

- Phương trình tuyến tính: mật độ xương tại cổ xương đùi = 0,67 + 

0,00014*Testosterone + 0,00452*BMI - 0,00049*β-CTX. 

- Phương trình tuyến tính: mật độ xương toàn bộ xương đùi = 0,76 + 

0,00014*Testosterone + 0,00711*BMI - 0,00051*β-CTX. 
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2. Các yếu tố liên quan loãng xương nam giới và xây dựng mô hình tiên 

đoán loãng xương ở nam giới 

- Yếu tố liên quan loãng xương nam giới bao gồm tăng nồng độ β-CTX, giảm 

nồng độ testosterone toàn phần.  

- Phương trình hồi qui logistic tính xác suất mắc loãng xương: Log(odds(P)) 

= -8,79 + 0,05*β-CTX – 0,02*Testosterone 

3. Độ nhạy, độ đặc hiệu, điểm cắt của testosterone, estradiol, SHBG, 

osteocalcin, β-CTX trong chẩn đoán loãng xương 

- β-CTX có giá trị rất tốt trong chẩn đoán loãng xương ở nam giới ≥ 50 tuổi 

với AUC là 0,95 (KTC 95%: 0,92-0,97) và ở điểm cắt 350,60 pg/ml β-CTX 

có độ nhạy 82,7% và độ đặc hiệu 91,3% trong chẩn đoán. 

- Testosterone có giá trị trong chẩn đoán loãng xương ở nam giới ≥ 50 tuổi 

với AUC là 0,87 (KTC 95%: 0,82-0,92) và ở điểm cắt 315,10 ng/dl 

testosterone có độ nhạy 75,5% và độ đặc hiệu 84,6% trong chẩn đoán. 

- Estradiol, SHBG, osteocalcin không có giá trị trong chẩn đoán loãng xương 

ở nam giới ≥ 50 tuổi. 
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KIẾN NGHỊ 

 

Qua những kết quả thu được từ nghiên cứu chúng tôi kiến nghị như sau: 

- Yếu tố liên quan loãng xương ở nam giới ≥ 50 tuổi là giảm testosterone 

toàn phần và tăng β-CTX. Do đó, cần tầm soát loãng xương ở nam giới 

theo khuyến cáo của tổ chức loãng xương quốc gia và tầm soát loãng 

xương cho những đối tượng nam giới suy sinh dục hoặc tăng nồng độ β-

CTX. 

- Cần mở rộng nghiên cứu để xem có thể sàng lọc để tầm soát loãng xương 

ở nam giới bằng xét nghiệm β-CTX, testosterone đối với những cơ sở 

chưa trang bị được máy đo mật độ xương bằng phương pháp DEXA hay 

không. 
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PHỤ LỤC 

 

PHỤ LỤC 1: TRANG THÔNG TIN GIỚI THIỆU NGHIÊN CỨU 

CUNG CẤP THÔNG TIN VỀ NGHIÊN CỨU CHO 

NGƯỜI THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

1. Giới thiệu về đề tài nghiên cứu 

Nghiên cứu này được thực hiện tại khoa Chấn thương Chỉnh hình, khoa 

Nội cơ xương khớp và phòng khám Nội tổng quát Bệnh viện Chợ Rẫy, phòng 

khám Lão khoa Bệnh viện Đại học Y Dược từ 2013 - 2017 trên những bệnh 

nhân nam ≥ 50 tuổi, nhằm xác định mối liên quan giữa nồng độ hormon sinh 

dục, dấu ấn chu chuyển xương với mật độ xương, tình trạng loãng xương để từ 

đó xây dựng mô hình tiên đoán loãng xương ở nam giới. 

2. Mục đích của nghiên cứu 

‒ So sánh nồng độ hormon sinh dục (testosterone, estrogen, SHBG), nồng độ 

osteocalcin, β-CTX ở bệnh nhân nam loãng xương và không loãng xương. 

‒ Xác định tương quan giữa nồng độ hormon sinh dục, dấu ấn chu chuyển 

xương với mật độ xương ở nam giới. 

‒ Xác định các yếu tố liên quan loãng xương nam giới và xây dựng mô hình 

tiên đoán loãng xương ở nam giới. 

‒ Xác định độ nhạy, độ đặc hiệu, điểm cắt của testosterone, estradiol, SHBG, 

osteocalcin, β-CTX trong chẩn đoán loãng xương ở nam giới  

3. Giới thiệu về nghiên cứu 

Nghiên cứu này được thực hiện bởi NCS Cao Thanh Ngọc - là học viên 

lớp NCS Nội tiết khóa 2013 - 2017, dưới sự hướng dẫn của GS.TS. Võ Tam, 

TS.BS. Lê Văn Chi cùng với sự giúp đỡ của các BS khoa Chấn thương Chỉnh 

hình, khoa Nội cơ xương khớp và phòng khám Nội tổng quát BV Chợ Rẫy, 



 

 

phòng khám Lão khoa Bệnh viện Đại học Y Dược. 

4. Quy trình thực hiện nghiên cứu 

‒ Chọn lựa bệnh nhân  

‒ Hỏi và khám bệnh 

‒ Thu thập kết quả xét nghiệm từ hồ sơ bệnh án 

‒ Lấy máu làm xét nghiệm 

‒ Phân tích số liệu 

5. Những rủi ro khi tham gia nghiên cứu 

Nghiên cứu thu thập số liệu dựa trên hồ sơ bệnh án và không thực hiện bất 

cứ thủ thuật hay phương pháp điều trị nào ngoài chỉ định thông thường nên 

người tham gia nghiên cứu an toàn và không gặp rủi ro. Người tham gia nghiên 

cứu không phải chi trả bất kỳ chi phí nào ngoài chỉ định của bác sĩ thăm khám 

bệnh. Các chi phí xét nghiệm liên quan nghiên cứu mà bác sĩ lâm sàng không 

chỉ định do nghiên cứu viên chi trả. 

6. Những lợi ích của đối tượng khi tham gia nghiên cứu 

Thông qua thăm khám và thực hiện các cận lâm sàng cần thiết giúp phòng 

ngừa hoặc xác định nguyên nhân loãng xương. 

7. Trả công cho người tham gia nghiên cứu: Không 

8. Đảm bảo sự bí mật riêng tư của đối tương nghiên cứu 

Đảm bảo bí mật về thông tin của bệnh nhân theo quy định. 

9. Nghĩa vụ của người tham gia nghiên cứu: trả lời các câu hỏi của nghiên 

cứu viên. 

10. Sự tình nguyện tham gia và rút lui khỏi nghiên cứu: Hoàn toàn tự nguyện 

  



 

 

11. Phương thức liên hệ với những người tổ chức nghiên cứu 

Liên hệ trực tiếp hoặc qua điện thoại, email: 

- BS Cao Thanh Ngọc 

- Số ĐT: 0908484246 

- Email: ngoc.ct@umc.edu.vn , caothanhngoc@gmail.com 

12. Những cam kết của nhà nghiên cứu đối với đối tượng tham gia  

nghiên cứu 

Người tham gia nghiên cứu sẽ được hưởng tất cả các chế độ theo quy định 

của bệnh viện, được thông tin, tư vấn rõ ràng về tình trạng bệnh, được tự do lựa 

chọn tham gia nghiên cứu, rút khỏi nghiên cứu và được hưởng ưu đãi tốt nhất 

(nếu có) theo quy định. 



 

 

PHỤ LỤC 2: PHIẾU ĐỒNG Ý THAM GIA NGHIÊN CỨU 

 

Họ tên: ……………………………………………………………………… 

Năm sinh: …………………………………………………………………… 

Địa chỉ: ……………………………………………………………………… 

 

Sau khi được cán bộ nghiên cứu giải thích tôi đã hiểu về mục đích của đề 

tài nghiên cứu, quyền lợi, nghĩa vụ khi tham gia nghiên cứu. 

Tôi biết rằng sự tham gia của tôi là hoàn toàn tự nguyện và tôi có thể rút lui 

khỏi nghiên cứu bất cứ lúc nào mà không cần nêu lý do. Việc tham gia hay rút 

lui khỏi nghiên cứu không ảnh hưởng đến chất lượng chăm sóc và điều trị của 

tôi được những người có trách nhiệm liên quan đến nghiên cứu xem xét. Tôi 

đồng ý cho họ truy cập những ghi chép trong hồ sơ bệnh án của tôi. 

Tôi đồng ý tình nguyện tham gia vào nghiên cứu này và không khiếu nại gì 

về sau. 

TPHCM, ngày ….…. tháng ….…. năm …….. 

Họ tên 

(Ký và ghi rõ họ tên) 

 

 

 



 

 

PHỤ LỤC 3: MẪU BỆNH ÁN NGHIÊN CỨU 

 

Mã số nghiên cứu: …………………………………………………………… 

Số hồ sơ: ……………………………………………………………………… 

Địa chỉ liên lạc: ……………………………………………………………… 

Điện thoại nhà/di động: ……………………………………………………… 

I/ ĐẶC ĐIỂM BỆNH NHÂN 

Họ tên:   Năm sinh:       Năm sinh thật:...…… 

Trình độ học vấn:   Mù chữ   Cấp 1    Cấp 2    Cấp 3  Trên cấp 3 

Nơi sống:     Thành phố/Thị xã   Thị trấn  Xã/Ấp… 

Chiều cao:    Cân nặng:    

Nghề nghiệp:   Nông dân    Công nhân  Buôn bán 

      Viên chức      Lao động chân tay  Khác…… 

II/ TIỀN CĂN: 

1/ Hút thuốc lá:    Có      Không 

                                         Chưa từng hút    

      Đã ngưng hút: Thời gian ngưng hút: ………….. 

      Đang hút: Số gói năm: ………………………… 

2/ Uống rượu:          Có     Không 

       Loại rượu:               Rượu nặng (30-400)      Rượu nhẹ (10-150)    Bia 

                                      Số lượng uống trong ngày: …………………… 

                                      Số ngày uống trong tuần: …………………….. 

                                      Tổng số lượng trong tuần: ……………………… 

3/ Té ngã trong vòng 12 tháng trước nhập viện   

    Có    Không 

   Nếu có: số lần……… 

4/ Tiền sử người thân bậc 1 bị gãy xương    Có    Không 



 

 

     Nếu có:  Tuổi gãy: …………………………. 

       Vị trí gãy: …………………………  

       Nguyên nhân gãy: ……………….. 

5/ Tiền sử bản thân bị gãy xương trong 5 năm   Có    Không  

  Nếu có, vị trí gãy:     Cổ xương đùi  

        Cột sống 

        Xương cẳng tay  

        Xương cổ tay  

  Tuổi gãy: ……………………………………………….. 

  Nguyên nhân gãy: ……………………………………… 

  Phương pháp điều trị:  Bó bột   Kết hợp xương 

       Thay khớp  Khác……………… 

  Điều trị thuốc:                   Có             Không 

6/ Đang dùng thuốc:   

➢ Canxi:              Có    Không 

➢ Chống động kinh:   Có    Không  

➢ Kháng đông:    Có    Không  

➢ Lợi tiểu:     Có    Không  

7/ Hoạt động thể lực:   Có    Không 

     Nếu có 

➢ Hình thức tập luyện: 

                 Đi bộ   Chạy bộ      Đạp xe   

         Dưỡng sinh  Khác: ……………………………………………. 

➢ Số lần tập mỗi tuần: ……………………………………………… 

➢ Thời gian mỗi lần tập (phút)……………………………………….. 

  



 

 

III/ MẬT ĐỘ XƯƠNG 

 Cổ xương đùi (neck) Cổ xương đùi (total) Cột sống thắt lưng 

BMD    

T-score:    

Z-score:    

 

 

IV/ KẾT QUẢ XÉT NGHIỆM 

Xét nghiệm Kết quả  Xét nghiệm Kết quả 

Creatinin   SHBG  

Canxi   Osteocalcin  

Phospho   Beta CrossLaps  

Albumin   Estrogen  

Vitamin D   Testosterone  

 

 


