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� i� u tr � loãng x�� ng:  
ti � p c� n v� n 	�  qua y h
 c th� c ch� ng 

 
Nguy� n V� n Tu� n (*) 

 
 
 
M
 t s�  thu� t ng�  Vi� t – Anh dùng trong bài này 
 
M� t �	  x
� ng Bone mineral density 
Gãy x
� ng Fracture 
Chu trình chuy� n hóa x
� ng Bone remodelling 
Th
  nghi� m lâm sàng �� i ch� ng 
ng� u nhiên 

Randomized controlled clinical 
trials (RCT) 

Y h� c th� c ch� ng Evidence-based medicine 
Nguy c�  Risk 
T� s�  nguy c�   Relative risk 
H�  s�  hi� u nghi� m Coefficient of efficacy 
Ch� s�  T T-score 
Ch� s�  sinh hóa Biochemical markers 
 
 
 
Tóm l�� c.  Loãng x�� ng là b� nh do m� t ch� t khoáng trong x�� ng và suy �� i c� u trúc 
x�� ng sau th� i kì mãn kinh ho� c trong lúc tu	 i cao.  H�  qu
  sau cùng c� a loãng x�� ng 
là gãy x�� ng, và gãy x�� ng không ch� làm gi
 m tu	 i th
 , gi
 m ch� t l�� ng cu� c s� ng, gây 
ra nhi� u bi� n ch� ng mà còn gây hao t	 n tài chính gia � ình và xã h� i.  M� c tiêu s�  m� t 
c� a � i� u tr� loãng x�� ng là gi
 m nguy c�  gãy x�� ng cho b� nh nhân.  Hi� n nay trên th� 
tr�� ng có r� t nhi� u thu� c ch� ng loãng x�� ng, và v� n ��  �� t ra là nên ch
 n thu� c nào 
cho b� nh nhân.  Bài vi� t này ��  ngh� � ng d� ng các nguyên lí c� a y h
 c th� c ch� ng ��  
ch
 n thu� c t� i � u cho b� nh nhân.  H�  s�  hi� u nghi� m (HSHN; xác su� t mà thu� c có th�  
làm gi
 m nguy c�  gãy x�� ng ít nh� t là 30%)  ��� c ��  ngh� s�  d� ng trong vi� c l� a ch
 n 
và � ánh giá hi� u qu
  c� a thu� c.  D� a vào h�  s�  này, alendronate có hi� u qu
  cao nh� t 
(v� i HSHN trên 0.95) trong các thu� c thu� c nhóm bisphosphonates.  Song, quy� t �� nh 
ch
 n �� i t�� ng ��  � i� u tr� còn ph
 i d� a vào m� t ��  x�� ng, ��  tu	 i và ti� n s�  gãy x�� ng.  
Th� i gian � i� u tr� có th�  gi� i h� n trong vòng 3 n� m, vì có b� ng ch� ng cho th� y � i� u tr� 
trên 5 n� m có th�  làm t� ng nguy c�  gãy x�� ng.   
 
 
Loãng x�� ng: m
 t v� n 	�  y t�  l� n 
 

Loãng x
� ng là m	 t b� nh (hay c� ng có th�  g� i là h� i ch� ng) n	 i ti � t v� i hai �� c 
� i� m chính: l� c c� a x
� ng b� suy y� u và c� u trúc c� a x
� ng b� suy �� i [1].  H�  qu�  c� a 
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s�  suy y� u x
� ng và suy �� i c� u trúc x
� ng là x
� ng tr�  nên d�  b� gãy khi va ch� m v� i 
m	 t l� c �� i ngh�ch, nh
  té ch� ng h� n.  Các x
� ng quan tr� ng th
 ng b� gãy là x
� ng c	 t 
s� ng (vertebrae), x
� ng � ùi (hip), c!  x
� ng � ùi (femoral neck) và x
� ng tay.  Gãy x
� ng 
s
 n và khung x
� ng ch� u (pelvis) c� ng th
 ng hay th� y trong các b� nh nhân có tu! i, và 
c� ng có th�  xem là h�  qu�  c� a loãng x
� ng [2].  

 
Gãy x
� ng là v� n �"  y t�  mang t#m v$ mô, b� i vì t#n su� t c� a nó trong dân s�  khá 

cao và � nh h
� ng c� a nó �� n s� c kh%e, nguy c�  t
  vong, c� ng nhân kinh t�  c� a m	 t qu� c 
gia.  & Vi� t Nam, m	 t nghiên c� u d�ch t�  h� c cho th� y kho� ng 20% ph'  n(  trên 60 tu! i 
có tri� u ch� ng loãng x
� ng [3].  Theo các nghiên c� u d�ch t�  h� c trong ng
 i da tr)ng, 
c�  2 ph'  n(  s� ng �� n tu! i 85 thì có 1 ph'  n(  b� gãy x
� ng, và c�  3 � àn ông s� ng cùng �	  
tu! i thì có 1 ng
 i s* b� gãy x
� ng [4].  Các t#n su� t này t
� ng �
� ng v� i t#n su� t mang 
b� nh tim và ung th
 .  Th� t v� y, nguy c�  b� gãy x
� ng � ùi trong ph'  n(  t
� ng �
� ng v� i 
nguy c�  b� ung th
  vú [5].   
 

Gãy x
� ng là m	 t trong nh( ng nguyên nhân làm gi� m tu! i th� .  Kho� ng phân n
 a 
các ph'  n(  b� gãy x
� ng b� ch� t trong vòng 7 n� m,và con s�  này trong nam gi� i là 5 
n� m.  Nói cách khác, m	 t khi nam gi� i b� gãy x
� ng h�  có nguy c�  ch� t s� m h� n n(  gi� i 
�� n 2 n� m [4,6].  +� i v� i nh( ng b� nh nhân may m)n s� ng sót sau gãy x
� ng, h�  c� ng b� 
nhi"u bi� n ch� ng và ch� t l
, ng cu	 c s� ng b� gi� m � áng k� .  
 

Vì m	 t s�  b� nh nhân b� gãy x
� ng m� t kh�  n� ng lao �	 ng, hay gi� m kh�  n� ng � i 
�� ng và m� c �	  n� ng �	 ng, cho nên làm � nh � nh h
� ng �� n kinh t�  c� a c�  n
� c.  +ó là 
ch
 a k�  �� n th i gian và t! n phí mà b� nh nhân ph� i n-m b� nh vi� n m	 t th i gian.  Theo 
phân tích c� a gi� i kinh t� , s�  ti"n mà xã h	 i b� m� t � i vì gãy x
� ng lên �� n con s�  14 t� 
M$ kim (�  M$) [7] và 6 t� � ô-la �  Úc [8].  S�  thi� t h� i kinh t�  này còn l� n h� n c�  chi phí 
cho các b� nh nh
  tim m� ch, ung th
  và b� nh hen.  
 
Y� u t�  nguy c�  chính và ch� n 	 oán 
 

Trong các y� u t�  có � nh h
� ng �� n nguy c�  gãy x
� ng, m� t �	  x
� ng th� p là y� u 
t�  s�  m	 t [9].  M� t �	  x
� ng (bone mineral density hay BMD) nh
  tên g� i, là l
, ng ch� t 
khoáng tính b-ng gram trên m. i cm vuông (g/cm2) c� a m	 t x
� ng nào � ó.  X
� ng 
th
 ng �
, c quan tâm nhi"u nh� t là x
� ng c	 t s� ng (lumbar spine) và �� c bi� t là x
� ng 
� ùi.   
 

M� t �	  x
� ng � ùi t� ng gi� m tùy theo �	  tu! i [10].  Trong giai � o� n d� y thì, m� t 
�	  x
� ng t� ng r� t nhanh và �� t m� c �	  �� nh (peak BMD) vào �	  tu! i t/  20 �� n 30, tùy 
theo s)c dân.  Sau �	  tu! i này, m� t �	  x
� ng b) t �#u suy gi� m, và m� c �	  suy gi� m (hay 
m� t x
� ng)  m	 t cách � áng k�  sau th i kì mãn kinh.  Theo nghiên c� u d�ch t�  h� c, m� t 
�	  x
� ng c� a m	 t ph'  n(  vào �	  tu! i 60 ch� b-ng 50% so v� i m� t �	  �� nh vào tu! i “xuân 
thì”.  Do � ó, T!  ch� c y t�  th�  gi� i (WHO) �"  ngh� �� nh ngh$a loãng x
� ng b-ng cách so 
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sánh m� t �	  x
� ng hi� n t� i v� i m� t �	  x
� ng cao nh� t �  tu! i 20-30, và m� c �	  khác bi� t 
này �
, c di� n t�  b-ng ch� s�  T.  Ch� s�  T trong th� c t�  là s�  m� c �	  khác bi� t gi( a m� t 
�	  x
� ng hi� n t� i và m� t �	  x
� ng �  tu! i 20-20, mà �� n v� tính toán là �	  l� ch chu0n 
(standard deviation).  
 

Ch� ng h� n nh
  trong dân s�  ng
 i da tr)ng, m� t �	  x
� ng cao nh� t trong tu! i 20-
30 là kho� ng 1,00 g/cm2, v� i �	  l� ch chu0n là 0,12 g/cm2.  Do � ó, n� u m� t �	  x
� ng c� a 
m	 t ph'  n(  �  tu! i 60 là 0,70 g/cm2, thì ch� s�  T c� a ph'  n(  này là: (0,70 – 1,00)/0,12 = -
2,5.  (T� c là m� t �	  x
� ng hi� n t� i th� p h� n m� t �	  x
� ng lúc �  tu! i 20-30 �� n 2,5 �	  
l� ch chu0n).  Theo �"  ngh� c� a WHO, b� t c�  ph'  n(  nào có ch� s�  T b-ng hay d
� i -2,5 
thì �
, c ch0n � oán là có “loãng x
� ng” (hay osteoporosis).  Khi ch� s�  T trong kho� ng -
2,4 �� n -1,00 thì ch0n � oán là osteopenia (mõng x
� ng).  Do � ó, m	 t ch0n � oán loãng 
x�� ng c� ng �� ng ngh$a v� i m� t �	  x
� ng �  trong tình tr� ng th� p.  Ng
 i b� loãng x
� ng 
có nguy c�  gãy x
� ng t� ng g� p 3 �� n 5 l#n so v� i ng
 i không b� loãng x
� ng.  
 

M	 t y� u t�  nguy c�  quan tr� ng khác là ti"n s
  gãy x
� ng.  M	 t khi b� nh nhân � ã 
b� gãy x
� ng, nguy c�  gãy x
� ng l#n th�  hai gia t� ng t/  2 �� n 3 l#n so v� i nguy c�  trung 
bình trong dân s�  [11].   

 
Y� u t�  di truy"n c� ng r� t quan tr� ng.  Ph'  n(  có m1 t/ ng b� gãy x
� ng th
 ng có 

m� t �	  x
� ng th� p h� n trung bình, và h�  c� ng có nguy c�  gãy x
� ng cao g� p 3 l#n so 
v� i ph'  n(  mà m1 ch
 a t/ ng b� gãy x
� ng [12].  
 
M� c 	 ích c� a 	 i� u tr �  
 

Qua nh( ng v� n �"  v/ a trình bày trên � ây, có th�  th� y vi� c � i"u tr� loãng x
� ng 
ph� i nh)m vào 3 m' c tiêu chính sau � ây:   
 

Th�  nh� t là phòng ch� ng hay gi� m thi� u nguy c�  gãy x
� ng.  + ây là m' c tiêu 
hàng �#u mang tính chi� n l
, c, vì làm thuyên gi� m nguy c�  gãy x
� ng c� ng có ngh$a là 
góp ph#n vào vi� c nâng cao tu! i th�  c� a b� nh nhân, góp ph#n duy trì n� ng su� t lao �	 ng 
cho xã h	 i.   
 

Th�  hai là nh
  �"  c� p trên nh( ng b� nh nhân � ã b� gãy x
� ng th
 ng có nguy c�  
gãy x
� ng l#n n( a r� t cao; cho nên �� i v� i nh( ng b� nh nhân này, m' c tiêu � i"u tr� là 
nh-m ng� n ch� n nguy c�  gãy x
� ng l#n th�  hai hay l#n k�  ti� p.  

 
Th�  ba là ng� n ch� n tình tr� ng m� t x
� ng.  Nh
  �"  c� p trên, m� t �	  x
� ng th� p là 

nguyên nhân quan tr� ng nh� t d� n �� n gãy x
� ng; thành ra, m' c tiêu quan tr� ng c� a � i"u 
tr� là ng� n ng/ a hay làm gi� m tình tr� ng m� t x
� ng, nh� t là sau th i kì mãn kinh. 
 
C�  ch�  c� a thu� c ch� ng gãy x�� ng  
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X
� ng là m	 t k� t tinh c� a hai quá trình sinh h� c �� i ngh�ch nhau: t� o x
� ng 

(bone formation) và h� y x
� ng (bone resorption).  Hai nhóm t�  bào này “c� nh tranh” 
nhau trong t/ ng giây phút trong c�  th�  con ng
 i.  Trong �	  tu! i d� y thì và tr
� ng thành 
các t�  bào t� o x
� ng ho� t �	 ng m� nh h� n các t�  bào h� y x
� ng, cho nên x
� ng t� ng 
tr
� ng nhanh.  Nh
 ng �� n th i kì sau mãn kinh, vì s�  suy gi� m c� a hormone n( , các t�  
bào h� y x
� ng tr�  nên m� nh h� n t�  bào t� o x
� ng, và do � ó d� n �� n tình tr� ng m� t 
x
� ng.   
 

Do � ó các thu� t � i"u tr� ch� ng loãng x
� ng th
 ng nh)m vào m	 t trong hai c�  
ch�  này: ho� c là t� ng kh�  n� ng t� o x
� ng, ho� c là ch� ng h� y x
� ng.  Hi� n nay, trên th� 
tr
 ng thu� c ch� ng gãy x
� ng có khá nhi"u lo� i thu� c, nh
 ng có th�  chia các lo� i thu� c 
này thành hai nhóm: nhóm 1 có công n� ng ch� ng h� y x
� ng (còn g� i là anti-resorptive 
therapies), và nhóm 2 là các thu� c có công n� ng làm t� ng t� o x
� ng (còn g� i là anabolic 
agents).   
 

Trong các thu� c thu	 c nhóm 1 g� m có các thu� c trong gia � ình hóa h� c có tên là 
bisphosphonates (alendronate, etidronate, risedronate, ibandronate, v.v…), thay th�  
hormone n(  (hormone replacement therapy, hay HRT), vitamin D, và calcium.  Trong 
các thu� c thu	 c nhóm 2 g� m có PTH và strontium.  Ngoài ra, các thu� c nh
  hormone 
t� ng tr
� ng (growth hormone) và statins c� ng �
, c x� p vào nhóm làm t� ng t�  bào t� o 
x
� ng.   
 
B� ng 1.  M
 t s�  lo� i thu� c hi� n 	 ang có trên th� tr �� ng 	�� c ch� p nh� n cho 	 i� u tr � 
loãng x�� ng 

Thu� c Nhóm và công n� ng Tên ngoài th� tr �� ng 
Calcium C� n b� n, ch� ng h� y x
� ng Ozecal, Caltrate, v.v… 

Vitamin D C� n b� n, ch� ng h� y x
� ng Calciferol, Rocaltrol, Calderol, 
v.v…  

Calcitonin Thyroid hormone  Miacalcin, Calcimar, Caltine 

Alendronate Bisphosphonate, ch� ng h� y 
x
� ng 

Fosamax 

Etidronate Bisphosphonate, ch� ng h� y 
x
� ng 

Didronel 

Risedronate Bisphosphonate, ch� ng h� y 
x
� ng 

Actonel 

Ibandronate Bisphosphonate, ch� ng h� y 
x
� ng 

Boniva (Âu châu) 

Raloxifene Hormones, selective estrogen Evista 
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receptor modulator (SERM), 
ch� ng h� y x
� ng 

HRT Hormones, ch� ng h� y x
� ng Premarin, Provera, Estriol, 
Climara, Estrace, v.v… 

Fluoride C� n b� n, t� ng t� o x
� ng 
(anabolic agents) 

Neutracare, Fluorigard, Phos-
Flur, v.v…  

Parathyroid 
hormone 
(PTH) 

Hormones, t� ng t� o x
� ng Forteo 

Strontium T� ng t� o x
� ng Metastron 

 
Y h
 c th� c ch� ng  
 

V� n �"  �� t ra cho b� nh nhân và bác s$ là nên ch� n thu� c nào ��  � em l� i hi� u qu�  
t� i 
 u cho b� nh nhân.  Tôi �"  ngh� v� n �"  này nên �
, c ti� p c� n qua các nguyên lí c� a lí 
thuy� t y h� c th� c ch� ng (evidence-based medicine).   
 

Nói m	 t cách ng)n g� n, y h� c th� c ch� ng là m	 t ph
� ng pháp th� c hành y khoa 
d� a vào các d(  ki� n y h� c m	 t cách sáng su� t và có ý th� c, nh-m nâng cao ch� t l
, ng 
ch� m sóc b� nh nhân.  Các d(  ki� n y h� c �  � ây là k� t qu�  nghiên c� u y khoa � ã �
, c 
công b�  trên các t� p san y h� c chuyên môn.  S
  d' ng d(  ki� n y h� c m	 t cách “sáng su� t 
và có ý th� c” có ngh$a là ng
 i th#y thu� c ph� i cân nh)c, � ánh giá, phân lo� i các d(  ki� n 
nghiên c� u y h� c, k� t h, p cùng kinh nghi� m lâm sàng và thông tin t/  b� nh nhân.  Tóm 
l� i, cái “giáo lí” c� n b� n c� a y h� c th� c ch� ng là b� nh nhân cùng làm vi� c v� i bác s$, 
trang b� b-ng các d(  ki� n khoa h� c, ��  � i �� n m	 t quy� t �� nh, m	 t s�  l� a ch� n t� i 
 u cho 
b� nh nhân [13].   
 

Theo y h� c th� c ch� ng, b-ng ch� ng khoa h� c có giá tr� cao nh� t là nh( ng nghiên 
c� u lâm sàng �� i ch� ng (hay “Controlled clinical trials”).  +ây là m	 t lo� i nghiên c� u r� t 
t� n kém, và là m	 t th
� c � o chu0n v" s�  hi� u nghi� m c� a các lo� i d
, c ph0m, hay thu� t 
ch( a tr�.  Trong nghiên c� u này, nhà nghiên c� u c0n th� n tuy� n ch� n m	 t s�  b� nh nhân 
theo nh( ng tiêu chu0n � ã �� nh tr
� c; r� i ng� u nhiên chia thành hai (hay nhi"u h� n hai) 
nhóm: nhóm 1 s* không �
, c � i"u tr� (g� i là nhóm �� i ch� ng); nhóm 2 �
, c � i"u tr� 
b-ng m	 t lo� i thu� c mà ng
 i ta ngh$ là s* có hi� u nghi� m.  Nhóm hai này có th�  �
, c 
chia thành nhi"u nhóm d� a theo li"u l
, ng c� a thu� c.  Hai nhóm b� nh nhân s* �
, c theo 
dõi trong m	 t th i gian, và trong th i gian � ó, nhà nghiên c� u s* quan sát nh( ng bi� n 
chuy� n sinh hóa liên quan b� nh t� t.   Sau khi th i gian theo dõi k� t thúc, nhà nghiên c� u 
phân tích và so sánh m� i t
� ng quan gi( a các thu� c (và li"u l
, ng thu� c), các y� u t�  sinh 
hóa, và quá trình b� nh lí gi( a hai nhóm b� nh nhân ��  � i �� n m	 t k� t lu� n v" m� c �	  hi� u 
nghi� m c� a thu� c.   
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Vì có nhi"u nghiên c� u lâm sàng cho cùng m	 t v� n �" , cho nên, m	 t lo� i b-ng 
ch� ng khác có giá tr� cao h� n là các phân tích t! ng h, p (còn g� i là “meta-analysis”).  Nói 
m	 t cách ng)n g� n, � ây là m	 t nghiên c� u trên nhi"u nghiên c� u.  Trong th� c t� , � ây là 
m	 t s�  t! ng h, p và h�  th� ng hóa k� t qu�  t/  nhi"u nghiên c� u khác nhau, nh
  t! ng k� t 
các th
  nghi� m lâm sàng �� i ch� ng.  Trong nghiên c� u này, nhà nghiên c� u � ng d' ng 
các ph
� ng pháp th� ng kê ph� c t� p (g� i là phân tích khuynh tâm) ��  phân tích t� t c�  các 
k� t qu�  t/  các nghiên c� u �	 c l� p trên th�  gi� i, và qua � ó �
 a �� n m	 t k� t lu� n v" m	 t 
v� n �"  y h� c.  Ch� ng h� n nh
  ��  xác �� nh xem bisphophonates có hi� u nghi� m ch� ng 
gãy x
� ng hay không, nhà nghiên c� u dùng các ph
� ng pháp th� ng kê ��  t! ng h, p các 
nghiên c� u và 
� c tính m� c �	  hi� u nghi� m c� a m	 t nhóm thu� c.  
 
B� ng 2.  Y h
 c th� c ch� ng và giá tr� khoa h
 c c� a b� ng ch� ng nghiên c� u 

N� c thang giá tr� (t�  th� p 
	� n cao) 

B� ng ch� ng rút ra t �  nh� ng … 

1 (th� p nh� t)  kinh nghi� m lâm sàng, ý ki� n c� a chuyên gia và giáo s
 , 
hay nh( ng câu chuy� n mang tính truy"n mi� ng.  

2 nghiên c� u c�  b� n trên chu	 t, th% … hay các nghiên c� u 
trong � ng nghi� m.  

3 nghiên c� u �� i ch� ng (case-control studies) không qua 
can thi� p b-ng � i"u tr�.  

4 nghiên c� u có theo dõi b� nh nhân t/  lúc ch
 a có b� nh 
cho �� n khi có b� nh (observational, longitudinal studies) 

5 nghiên c� u lâm sàng �� i ch� ng ng� u nhiên (randomized 
controlled clinical trials, RCTs) 

6 (cao nh� t) phân tích t! ng h, p t/  các RCTs (còn g� i là meta-
analysis) 

 
 
� o l�� ng hi� u qu�  ch� ng gãy x�� ng 
 

Nh
 ng � o l
 ng hi� u qu�  ch� ng gãy x
� ng ph� i d� a vào tiêu chí nào?  Trong 
nghiên c� u loãng x
� ng, hai tiêu chí th
 ng �
, c s
  d' ng trong vi� c � o l
 ng và � ánh 
giá hi� u qu�  c� a thu� c là: (a) t� s�  nguy c�  (relative risk) gãy x
� ng, và (b) ph#n tr� m 
gi� m thi� u s�  m� t x
� ng.   
 

T� s�  nguy c�  (TSNC) gãy x
� ng, nh
  tên g� i là t� s�  c� a hai nguy c� .  T
  s�  c� a 
TSNC là nguy c�  gãy x
� ng c� a nhóm �
, c � i"u tr�, và m� u s�  là nguy c�  c� a nhóm 
không �
, c � i"u tr�.  Vì th� , m	 t TSNC < 1 có ngh$a là thu� c có hi� u qu�  gi� m nguy c�  
gãy x
� ng; TSNC = 1 có ngh$a là thu� c hoàn toàn ch� ng có hi� u nghi� m ch� ng gãy 
x
� ng; và TSNC > 1 có ngh$a là thu� c làm t� ng nguy c�  gãy x
� ng.  Danh t/  “nguy c� ” 
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là d�ch t/  danh t/  “risk”.  Nguy c� , trong th� c t� , là m	 t t� l�  phát b� nh (incidence) có th�  
bi� u hi� n b-ng ph#n tr� m.   
 

Hãy l� y m	 t ví d'  c'  th�  ��  minh h� a cho khái ni� m nguy c�  và TSNC.  M	 t 
nghiên c� u theo dõi hai nhóm b� nh nhân: nhóm placebo (gi�  d
, c) g� m 1000 b� nh nhân, 
và nhóm �
, c � i"u tr� b-ng alendronate c� ng 1000 b� nh nhân.  Sau 3 n� m theo dõi, 
nhóm gi�  d
, c có 150 ng
 i b� gãy x
� ng, và nhóm alendronate có 40 ng
 i b� gãy 
x
� ng.  Do � ó, nguy c�  gãy x
� ng trong nhóm gi�  �
, c là 0,10 (hay 10%), và nhóm 
alendronate là 0,04 (hay 4%).  Và theo � ó, TSNC �
, c tính b-ng t� s�  0,04 / 0,10 = 0,40.  
Nh
  v� y TSNC là 0,4, hay nói cách khác, � i"u tr� b� nh nhân b-ng alendronate làm gi� m 
nguy c�  gãy x
� ng 60% (l� y 1 tr/  cho TSNC, và nhân cho 100).   
 

Tiêu chí th�  hai ��  � ánh giá s�  hi� u nghi� m c� a thu� c là so sánh m� c �	  thay �! i 
m� t �	  x
� ng trong hai nhóm gi�  d
, c và nhóm �
, c � i"u tr�.  V� i ví d'  trên, n� u qua 3 
n� m theo dõi và � i"u tr�, m� t �	  x
� ng trong nhóm gi�  d
, c m� t trung bình 1%, và trong 
nhóm alendronate t� ng 4%.  Do � ó, m� c �	  khác bi� t c� a t� l�  ch� ng gi� m x
� ng là 4-(-
1) = 5%.  Nói cách khác, � i"u tr� b-ng alendronate � em l� i l , i ích th� c (net benefit) là 
t� ng m� t �	  x
� ng 5%.  
 
Ý ngh�a c� a m� c 	
  dao 	
 ng c� a TSNC  
 

T� t c�  các nghiên c� u lâm sàng dùng ��  th0m �� nh hi� u qu�  các lo� i thu� c ch� ng 
gãy x
� ng, nh
  các th
  nghi� m khác, �" u ph� i d� a vào m	 t hay hai nhóm �� i t
, ng 
b� nh nhân.  Các �� i t
, ng này �
, c tuy� n ch� n qua nh( ng tiêu chu0n lâm sàng c'  th�  
nh
  �	  tu! i, tình tr� nh b� nh t� t, m� t �	  x
� ng, ti"n s
  gãy x
� ng, v.v…  Vi� c phân chia 
b� nh nhân thành 2 nhóm b) t bu	 c ph� i làm m	 t cách ng� u nhiên, không có s�  can thi� p 
c� a bác s$ hay b� nh nhân.   
 

Các y� u t�  k$ thu� t này có ngh$a r-ng TSNC 
� c tính t/  các nghiên c� u nh
  th�  
mang tính b� t �� nh.  Ch� ng h� n nh
  n� u m	 t nghiên c� u �
, c l� p � i l � p l� i nhi"u l#n 
trong nhi"u nhóm �� i t
, ng khác nhau, thì TSNC c� a t/ ng nghiên c� u s* không gi� ng 
nhau, mà dao �	 ng trong m	 t xác su� t nào � ó.  Theo lí thuy� t xác su� t th� ng kê, m� c �	  
dao �	 ng c� a TSNC tùy thu	 c vào s�  l
, ng �� i t
, ng nghiên c� u, s�  l
, ng (và t� l� ) gãy 
x
� ng c� a t/ ng nghiên c� u.  M	 t nghiên c� u v� i nhi"u (hàng ngàn) �� i t
, ng b� nh nhân 
và nhi"u tr
 ng h, p gãy x
� ng thì 
� c tính TSNC s* chính xác h� n là nghiên c� u nh% 
v� i vài ch' c b� nh nhân.   
 

Ý ngh$a quan tr� ng c� a m� c �	  dao �	 ng là nó ph� n ánh �	  tin c� y (reliability) 
c� a TSNC.  +	  dao �	 ng càng th� p, 
� c tính TSNC có �	  tinh c� y càng cao; �	  dao �	 ng 
càng cao, m� c �	  tin c� y c� a TSNC càng th� p.  Thông th
 ng. �	  dao �	 ng c� a TSNC 
th
 ng �
, c th�  hi� n kho� ng tin c� y 95% (còn g� i là 95% confidence interval).  +�  gi� i 
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thích [m	 t cách r� t �� n gi� n v� i vài gi�  �� nh] ý ngh$a c� a kho� ng tin c� y 95%, tôi s* l� y 
m	 t ví d'  sau � ây.   
 
Nghiên c� u  T� s�  nguy c�  Kho� ng tin c� y 95% 
A 0,6 0,50 �� n 0,70 
B 0,6 0,05 �� n 0,95 
 

Tuy hai nghiên c� u A và B �" u 
� c tính TSNC gãy x
� ng là 0,6, nh
 ng nghiên 
c� u A có �	  dao �	 ng th� p h� n nghiên c� u B.  Kho� ng tin c� y 95% c� a nghiên c� u A có 
ngh$a r-ng xác su� t mà TSNC gãy x
� ng dao �	 ng t/  0,5 �� n 0,7 là 95%.  Nói cách 
khác, n� u có 100 nghiên c� u t
� ng t� , s* có 95 nghiên c� u 
� c tính TSNC trong kho� ng 
t/  0,5 �� n 0,7.  T
� ng t� , n� u 100 nghiên c� u �
, c ti� n hành theo m	 t qui trình c� a 
nghiên c� u B thì TSNC s* bi� n �! i t/  0,05 �� n 0,95.  
 

Vì th� , vi� c l� a ch� n m	 t thu� c (hay thu� t � i"u tr�) không ch� nên d� a vào TSNC 
nh
  nhi"u tác gi�  Tây ph
� ng hay nói �� n, mà c#n ph� i cân nh)c �	  dao �	 ng c� a TSNC 
n( a.  +ây là m	 t � i� m c� c kì quan tr� ng, b� i vì trong y v� n, ng
 i ta th
 ng so sánh m� c 
�	  hi� u qu�  c� a thu� c b-ng TSNC mà ch� ng xem xét �� n �	  dao �	 ng c� a nó.  
 
H�  s�  hi� u nghi� m (Coefficient of efficacy) 
 

V� n �"  �� t ra là làm sao chúng ta có th�  s
  d' ng thông tin t/  �	  dao �	 ng (hay 
kho� ng tin c� y 95%) ��  � i �� n m	 t quy� t �� nh t� i 
 u?  
 

Tôi �"  ngh� chúng ta d� a vào �� nh ngh$a v" hi� u nghi� m.  +� ng trên quan � i� m 
lâm sàng th� c t� , m	 t thu� c hay thu� t � i"u tr� làm gi� m nguy c�  gãy x
� ng ch� 5% hay 
10% không th�  xem là có hi� u nghi� m, cho dù m� c �	  gi� m thi� u này có ý ngh$a th� ng 
kê.  Theo ý ki� n c� a ph#n l� n chuyên gia lâm sàng, hi� u nghi� m ch� có th�  có ý ngh$a 
lâm sàng và � em l� i l , i ích cho b� nh nhân n� u thu� c � ó có kh�  n� ng làm gi� m nguy c�  
gãy x
� ng t� i thi� u là 30%.  Nói cách khác, hi� u nghi� m t
� ng �
� ng v� i TSNC<0,70, 
hay phát bi� u theo ngôn ng(  c� a xác su� t: P_(hi� u nghi� m) = P_(TSNC<0,7) (“P” có 
ngh$a là “xác su� t”).  Do � ó, tôi �"  ngh� g� i P_(hi� u nghi� m) là H�  s�  hi� u nghi� m.  

 
Cách tính h�  s�  hi� u nghi� m s* �
, c gi� i thích trong ghi chú [14].  Trong ví d'  

trên (b� n �� c có th�  ki� m tra), v� i nghiên c� u A, TSNC = 0,6, kho� ng tin c� y 95% = 0,5 
�� n 0,7, P_(hi� u nghi� m) = 0,963.  +� i v� i nghiên c� u B, TSNC = 0,6, kho� ng tin c� y 
95% = 0,05 �� n 0,95, P_(hi� u nghi� m) = 0,581.  Nh
  v� y d� a vào �� nh ngh$a hi� u 
nghi� m, thu� c A có hi� u qu�  cao h� n (vì xác su� t 0,96) so v� i thu� c B (xác su� t ch� 
0,58), m� c dù c�  hai thu� c có TSNC gi� ng nhau. 

 
 Do � ó, ý ngh$a c� a h�  s�  hi� u nghi� m (HSHN) r� t d�  hi� u, vì nó gi� i h� n gi( a 0 
và 1.  N� u HSHN b-ng 0, thu� c coi nh
  vô hi� u nghi� m hay có hi� u nghi� m quá th� p; 
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thu� c có CSHN kho� ng 0,1 �� n 0,5 có th�  xem là trung bình; gi( a 0,5 và 0,9 là trên trung 
bình; và trên 0,9 �� n 1 là có hi� u nghi� m cao hay r� t cao.  
 
Hi � u qu�  ch� ng gãy x�� ng c
 t s� ng 
 

Trong th i gian kho� ng hai th� p niên qua, � ã có r� t nhi"u nghiên c� u lâm sàng 
v� i hàng v� n b� nh nhân ��  tìm hi� u hi� u qu�  lâm sàng c� a các lo� i thu� c ch� ng gãy 
x
� ng.  Khi nói �� n “gãy x
� ng”, các nhà nghiên c� u phân bi� t hai lo� i gãy x
� ng: gãy 
x
� ng c	 t s� ng hay bi� n d� ng c	 t s� ng (có khi còn g� i là vertebral deformity), và gãy 
x
� ng không ph� i �  c	 t s� ng (nh
  x
� ng � ùi, xu� ng tay, x
� ng chân, x
� ng s
 n, 
v.v…).  B� ng s�  1 trình bày k� t qu�  m	 t phân tích t! ng h, p do các nhà nghiên c� u 
Canada th� c hi� n [15].  

 
 

B� ng 1.  Hi� u qu�  ch� ng gãy x�� ng c
 t s� ng c� a các lo� i thu� c thông d� ng 
 
Thu� c S�  công trình 

nghiên c� u lâm sàng 
và s�  b� nh nhân1 

T� s�  nguy c�  
(gãy x
� ng c	 t 

s� ng) 

Kho� ng tin c� y 
95% c� a t� s�  

nguy c�  
Calcium 5  (576) 0,77 0,54 – 1,09 
Vitamin D 8  (1130) 0,63 0,45 – 0,88 
Alendronate 8  (9960) 0,52 043 – 0,65 
Etidronate 9  (1076) 0,63 0,44 – 0,92 
Risedronate 5  (2604) 0,64 0,54 – 0,77 
Calcitonin 1  (1108) 0,79 0,62 – 1,00 
Raloxifene 1  (6828) 0,60 0,50 – 0,70 
HRT 5  (3117) 0,66 0,41 – 1,07 
Fluoride 5  ( 646) 0,67 0,38 – 1,19 
Chú thích: 1s�  ngoài ngo� c là s�  công trình nghiên c� u và s�  trong ngo� c là s�  l�� ng 
b� nh nhân nghiên c� u.  
 

Qua b� ng tóm l
, c này, nói chung t� t c�  các lo� i thu� c trong nhóm 
bisphosphonates, b!  sung calcium, vitamin D, calcitonin, raloxifene, HRT và fluoride �" u 
có kh�  n� ng ch� ng gãy x
� ng c	 t s� ng.  Song, m� c �	  hi� u qu�  c� a các thu� c này r� t 
khác nhau.  Ch� ng h� n nh
 , calcium có hi� u qu�  gi� m nguy c�  gãy x
� ng c	 t s� ng 
kho� ng 23%, t
� ng �
� ng (hay cao h� n khi so) v� i calcitonin (gi� m 21%).  Các thu� c có 
hi� u qu�  trung bình là HRT (gi� m 34%), Fluoride (33%), viatmin D (37%), risedronate 
(36%), và etidronate (37%).  Các thu� c n-m trong nhóm có hi� u qu�  ch� ng gãy x
� ng 
c	 t s� ng cao nh� t là alendronate (gi� m 48%) và có th�  k�  �� n Raloxifene (40%). 

 
Nh
 ng khi phân tích d� a vào h�  s�  hi� u nghi� m (xem Bi� u 	�  1) cho chúng ta 

m	 t cái nhìn và so sánh rõ ràng h� n.  Rõ ràng qua bi� u ��  này, alendronate có h�  s�  hi� u 
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nghi� m cao nh� t vì xác su� t mà alendronate gi� m nguy c�  gãy x
� ng t/  30% tr�  lên có 
th�  lên �� n 0,99.  Thu� c có hi� u nghi� m cao k�  ti� p là Raloxifene, v� i HSNH 0,96.  Các 
lo� i thu� c có HSHN trung bình hay trên trung bình là Risedronate (0,84), Etidronate 
(0,71), vitamin D (0,73), HRT (0,59).  Các thu� c có HSHN th� p h� n hay kho� ng 0,5 là 
calcium (0,30), fluoride  (0,56), và th� p nh� t là calcitonin (0,16).  
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Bi� u 	�  1. H�  s�  hi� u nghi� m ch� ng gãy x�� ng c
 t s� ng 

 
 

Hi � u qu�  ch� ng gãy x�� ng khác (ngoài c
 t s� ng) 
 

+� i v� i hi� u qu�  ch� ng gãy các x
� ng khác ngoài x
� ng c	 t s� ng (s* g� i t) t là 
x�� ng ngoài c� t s� ng), B� ng s�  2 và Bi� u 	�  2 sau � ây tóm l
, c sau � ây cho th� y m	 t 
“b� c tranh” r� t khác so v� i ch� ng gãy x
� ng c	 t s� ng: 

 
·  Alendronate v� i li "u l
, ng 5 mg, HRT, Fluoride, Etidronate, Raloxifene g#n nh
  

ch� ng có hi� u nghi� m gì � áng k� ; 
  
·  Ng
, c l� i, b!  sung calcium, vitamin D, calcitonin, và risedronate có hi� u nghi� m 

ch� ng gãy x
� ng ngoài c	 t s� ng khá cao;  
 

·  Tuy nhiên, Alendronate v� i li "u l
, ng cao nh
  10-40 mg có hi� u nghi� m ch� ng 
gãy x
� ng ngoài c	 t s� ng r� t cao, v� i CSHN lên �� n 0,98.  

 
B� ng 2.  Hi� u qu�  ch� ng gãy x�� ng khác (không ph� i x�� ng c
 t s� ng) c� a các lo� i 

thu� c thông d� ng 
 
Thu� c S�  công trình 

nghiên c� u lâm 
sàng và s�  b� nh 

T� s�  nguy c�  (gãy 
x
� ng khác không 

ph� i x
� ng c	 t 

Kho� ng tin c� y 
95% c� a t� s�  

nguy c�  
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nhân s� ng) 
Calcium 2  (222) 0,86 0,43 – 1,72 
Vitamin D 6  (6187) 0,77 0,57 – 1,04 
Etidronate  7  (867) 0,99 0,69 – 1,42 
Alendronate 5 mg 8  (8603) 0,87 0,73 – 1,02 
Alendronate 10-40 mg 6 (3723) 0,51 0,38 – 0,69 
Raloxifene 2  (6961) 0,91 0,79 – 1,06 
Calcitonin 1  (1245) 0,80 0,59 – 1,09 
Risedronate 7  (12958) 0,73 0,61 – 0,87 
HRT 6  (3986) 0,87 0,71 – 1,08 
Fluoride 5  (950) 1,46 0,92 – 2,32 
Chú thích: 1s�  ngoài ngo� c là s�  công trình nghiên c� u và s�  trong ngo� c là s�  l�� ng 
b� nh nhân nghiên c� u.  B� ng này trích t/  t� p san Endocr Rev [15].  
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Bi� u 	�  2. H�  s�  hi� u nghi� m ch� ng gãy các x�� ng ngoài c
 t s� ng 

 
 
 

G#n � ây, tôi và �� ng nghi� p có ti� n hành m	 t phân tích t! ng h, p v" s�  hi� u 
nghi� m c� a các thu� c bisphosphonates trong vi� c phòng ch� ng gãy x
� ng � ùi [15].  
Theo k� t qu�  phân tích, các thu� c trong nhóm bisphosphonates có hi� u qu�  làm gi� m 
nguy c�  gãy x
� ng � ùi �� n 42%.  Nh
 ng m� c �	  hi� u nghi� m c� ng khác nhau gi( a các 
lo� i thu� c.  Ch� ng h� n nh
  h�  s�  hi� u nghi� m c� a alendronate là 0,90, t
� ng �� i cao h� n 
risedronate (0,75).   
 
Hi � u qu�  làm ng� n ng� a tình tr � ng m� t x�� ng 
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+� i v� i tiêu chí th�  hai (t� c m� c �	  t� ng tr
� ng m� t �	  x
� ng), phân tích t! ng 
h, p [16] cho th� y thu� c alendronate có hi� u qu�  l� n nh� t v� i t� l�  t� ng m� t �	  x
� ng lên 
�� n 7,5%, t
� ng �
� ng v� i các thu� c trong nhóm HRT (6,7%).  Các thu� c nh
  
etidronate và risedronate có t� l�  t� ng m� t �	  x
� ng c	 t s� ng kho� ng 4% �� n 5%.  B!  
sung calcium c� ng t� ng m� t �	  x
� ng kho� ng 1,7%, cao h� n vitamin D (ch� 0,4%).  Nói 
chung, dù m� t �	  x
� ng t� ng khá khiêm t� n, nh
 ng � nh h
� ng c� a thu� c �� n vi� c phòng 
ch� ng gãy x
� ng thì r� t � áng k� .   

 
S�  th� t trên � ây còn có ngh$a là khi theo dõi s�  hi� u � ng c� a � i"u tr� loãng x
� ng, 

chúng ta không nên ch� � ánh giá qua t� l�  t� ng m� t �	  x
� ng.  Th� t v� y, m� t �	  x
� ng 
t� ng r� t ch� m, và nó không ph� i là tiêu chí lí t
� ng ��  th0m �� nh s�  hi� u nghi� m c� a 
thu� c ch� ng loãng x
� ng.  M	 t cách theo dõi và th0m �� nh chính xác h� n là dùng các ch� 
s�  sinh hóa (biochemical markers) � o l
 ng m� c �	  chuy� n hóa x
� ng (bone 
remodelling).  Các markers này th
 ng t� ng hay gi� m r� t nhanh sau khi b� nh nhân dùng 
thu� c, và do � ó r� t lí t
� ng trong vi� c theo dõi hi� u � ng c� a thu� c.   

 
Có khi các ch� s�  sinh hóa này gi� m 50% trong vòng 3 tháng sau khi dùng thu� c.  

Có hai lo� i markers: m	 t lo� i ph� n ánh m� c �	  h� y x
� ng (bone resorption markers), và 
m	 t lo� i ph� n ánh m� c �	  t� o x
� ng (bone formation markers).  Các ch� s�  sinh hóa t� o 
x
� ng thông th
 ng g� m có bone alkaline phosphatase (BSAP), osteocalcin (OC), 
procollagen type I C-propeptide (PICP), và procollagen type I N-propeptide (PINP).  Các 
ch� s�  sinh hóa ph� n ánh tình tr� ng h� y x
� ng th
 ng �
, c s
  d' ng ��  theo dõi hi� u � ng 
c� a thu� c g� m có N-terminal cross-linking telopeptide  of type I collagen (NTX), C-
terminal cross-linking telopeptide of type I collagen (CTX), và tartrate-resistant acid 
phosphatase (TRAP).  Tuy nhiên m	 t y� u � i� m c� a các ch� s�  sinh hóa này là �	  tin c� y 
c� a chúng không cao nh
  �	  tin c� y c� a m� t �	  x
� ng, vì chúng hay bi� n �! i theo th i 
gian l� y m0u máu hay m0u n
� c ti� u.  

 
 

�� i t �� ng: Ai c n 	�� c 	 i� u tr � ? 
 
 Câu tr�  l i t
� ng r� t �� n gi� n: ai có nguy c�  gãy x
� ng cao.  Nh
 ng th�  nào là 
“nguy c�  cao” và và gãy x
� ng nào?   Do � ó, câu h%i �� t ra hàng lo� t câu h%i khác.  Theo 
y h� c th� c ch� ng, � i"u tr� c#n ph� i d� a vào b-ng ch� ng nghiên c� u.  Và b-ng ch� ng 
nghiên c� u v" hi� u qu�  c� a thu� c th
 ng �
, c � úc k� t t/  hai nhóm b� nh nhân sau � ây: 
b� nh nhân n( , sau th i kì mãn kinh v� i ch0n � oán loãng x
� ng (t� c là ch� s�  T c� a BMD 
d
� i -2.5) hay có ti"n s
  b� gãy x
� ng c	 t s� ng m	 t l#n.  Do � ó, các b� nh nhân này là �� i 
t
, ng cho � i"u tr� ch� ng gãy x
� ng.  Nói chung, “chi� n l
, c” � i"u tr� có th�  tóm t) t nh
  
sau [17]:  
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·  N� u ch� s�  T c� a m� t �	  x
� ng trên -1, không c#n � i"u tr�.  N� u ch� s�  T n-m 
trong kho� ng -1 �� n -2.4 và có gãy x
� ng thì nên � i"u tr�.  Nh
 ng n� u ch� s�  T 
d
� i -2.5 nên � i"u tr�, b� t k�  b� nh nhân � ã hay ch
 a b� gãy x
� ng.  

 
·  N� u b� nh nhân than phi"n các tri� u ch� ng sau th i kì mãn kinh (nh
  nóng b/ ng, 

âm h	  khô, khó tính, v.v…) có th�  cân nh)c dùng HRT.  
 

·  Trong th i kì sau mãn kinh h� n 20 n� m, có th�  dùng raloxifene hay 
bisphosphonates. 

 
·  +� i v� i ph'  n(  trên 75 tu! i, bisphosphonates có th�  dùng ��  ch� ng gãy x
� ng 

� ùi, m	 t d� ng gãy x
� ng nguy hi� m nh� t.  
 

·  PTH ch� nên dùng trong các tr
 ng h, p loãng x
� ng n� ng (nh
  ch� s�  T d
� i -4) 
và � ã b� gãy x
� ng.  

 
·  Dùng calcium cho các tr
 ng h, p b� nh nhân trên 65 tu! i, và thêm vitamin D n� u 

b� nh nhân thi� u vitamin D.  
 
Có th�  minh h� a chi� n l
, c trên b-ng m	 t vài tình hu� ng nh
  sau:  
 

·  Ph�  n�  v� i ch� n � oán loãng x�� ng và có ti� n s�  gãy x�� ng sau tu	 i 50 nên ��� c 
� i� u tr�, vì nhóm b� nh nhân này có nguy c�  gãy x
� ng r� t cao trong vòng 5 n� m.  
Thu� c � i"u tr� có th�  là alendronate, risedronate, raloxifene, parathyroid hormone 
hay strontium ranelate.  

 
·  Ph�  n�  v� i m� t ��  x�� ng t�� ng �� i th� p (osteopenia) nh� ng có ti� n s�  gãy x�� ng 

sau tu	 i 50 c ng nên ��� c � i� u tr� ��  ng� n ng/ a gãy x
� ng thêm m	 t l#n n( a.  
Các thu� c � ã �
, c ch� ng minh có hi� u qu�  cho nhóm b� nh nhân này g� m có 
alendronate, risedronate và raloxifene.  

 
·  Ph�  n�  v� i ch� n � oán loãng x�� ng nh� ng ch� a gãy x�� ng c ng nên ��� c � i� u tr� 

��   phòng ch� ng gãy x
� ng và ch� ng m� t x
� ng.  B-ng ch� ng v" hi� u qu�  ch� ng 
gãy x
� ng trong nhóm này g� m có thu� c alendronate, raloxifene và risedronate.  

 
·  Ph�  n�  v� i m� t ��  x�� ng t�� ng �� i th� p nh� ng ch� a gãy x�� ng sau tu	 i 50 

không c! n ph
 i � i� u tr�, vì nguy c�  gãy x
� ng trong nhóm này r� t th� p.  Có th�  
theo dõi trong vòng 1 �� n 3 n� m xem m� t �	  x
� ng có gi� m hay không, và trong 
th i gian này có th�  dùng calcium ��  phòng ng/ a gãy x
� ng.  

 
 
Vài tr
 ng h, p c'  th�  sau � ây có l* s* giúp cho các tình hu� ng tr�  nên rõ ràng h� n:  
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 Tr �� ng h� p 1 Tr �� ng h� p 2 Tr �� ng h� p 3 
Mô t�  tình tr� ng Ph'  n(  49 tu! i, quan 

tâm �� n nguy c�  gãy 
x
� ng, ch0n � oán 
loãng x
� ng v� i ch� s�  
T = -2.7 

Ph'  n(  65 tu! i hay b� 
� au l
 ng.  Mãn kinh 
lúc 50 tu! i. Không 
mu� n dùng HRT vì s,  
b� ung th
  vú.  

+àn ông 80 tu! i b� 
gãy x
� ng � ùi ph� i 
khi b� té.  

Khám t! ng quát Mãn kinh t/  n� m 45 
tu! i. Không có tri� u 
ch� ng b� t th
 ng nào. 
Có m1 t/ ng b� gãy 
x
� ng � ùi lúc 79 tu! i.  

Chi"u cao hi� n nay 
th� p h� n chi"u cao 
lúc còn tr2 �� n 8 cm.  
B� gãy x
� ng tay 
trong m	 t l#n té.  

B� nh nhân � i �� ng r� t 
khó và hay b� té.  

Có nên � i"u tra thêm?  Nên. C#n ph� i th
  
nghi� m thêm ��  ch)c 
ch)n r-ng b� nh nhân 
không b� 
hyperparathyroidism, 
b� nh thyroid, và thi� u 
vitamin D 

Nên � o m� t �	  x
� ng 
xem có b� loãng 
x
� ng hay không. 
Chi"u cao b� gi� m là 
m	 t y� u t�  nguy c�  
m� t x
� ng. 

Không.  B� nh nhân 
c#n �
, c � i"u tr� ��  
phòng ch� ng gãy 
x
� ng l#n n( a.  

Có nên s
  d' ng X 
quang? 

Nên. Có th�  c	 t s� ng 
b� nh nhân b� suy �� i 
mà không hay bi� t, và 
X quang có th�  phát 
hi� n.  

Nên.  Có th�  b� nh 
nhân than � au l
 ng là 
do gãy x
� ng c	 t 
s� ng. 

Không. B� nh nhân � ã 
b� gãy x
� ng � ùi và 
� ó là d� u hi� u rõ nh� t 
v" loãng x
� ng.  

N� u k� t qu�  X quang 
không có gãy x
� ng, 
có nên � i"u tr� không? 

Không. M' c tiêu chính 
c� a � i"u tr� là ch� ng 
gãy x
� ng. Nguy c�  
gãy x
� ng trong vòng 
10 n� m t� i c� a b� nh 
nhân r� t th� p, không 
c#n � i"u tr�.  

Còn tùy thu	 c vào k� t 
qu�  m� t �	  x
� ng.  
N� u có loãng x
� ng, 
nên � i"u tr�.  N� u 
không, ch
 a c#n � i"u 
tr�. 

 

N� u k� t qu�  X quang 
cho th� y có gãy 
x
� ng, có nên � i"u tr� 
không? 

Nên.  Vì m	 t khi � ã b� 
gãy x
� ng, b� nh nhân 
có nguy c�  r� t cao s* 
ti� p t' c gãy x
� ng.  

Nên. K� t qu�  cho th� y 
b� nh nhân có 3 �� t 
s� ng b� suy thoái hay 
gãy.  Nên � i"u tr�.  

 

S
  d' ng thu� c nào?  Alendronate, 
risedronate hay 
raloxifene. 

Alendronate, 
risedronate hay 
raloxifene c 

Không tr�  khi tr� b� nh 
nhân này. Có th�  
dùng b� t c�  thu� c nào 
trong nhóm 
bisphosphonate, nh
  
alendronate hay 
risedronate.  
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Th� i gian 	 i� u tr �  
 
 +ây là m	 t v� n �"  mà câu tr�  l i v� n ch
 a rõ ràng vì thi� u b-ng ch� ng t/  nghiên 
c� u.  Ph#n l� n các nghiên c� u lâm sàng �� i ch� ng (RCTs) trong ngành x
� ng theo dõi 
b� nh nhân t/  1 �� n 3 n� m, cho nên theo y h� c th� c ch� ng, câu tr�  l i là � i"u tr� trong 
vòng 3 n� m.  Ch
 a có b-ng ch� ng ��  bi� t m� c �	  hi� u nghi� m c� a các thu� c trên sau 3 
n� m là nh
  th�  nào.   
 

Tuy nhiên có b-ng ch� ng cho th� y khi ng
 ng � i"u tr� b-ng bisphosphonates và 
raloxifene thì chu trình chuy� n hóa x
� ng l� i t� ng làm cho m� t �	  x
� ng b� gi� m và t� ng 
nguy c�  gãy x
� ng.   

 
Nh
 ng ng
, c l� i, kéo dài th i gian � i"u tr� b-ng bisphosphonates có th�  làm t! n 

h� i �� n các mô x
� ng và làm cho x
� ng tr�  nên mõng, c� u trúc x
� ng b� suy �� i.  K� t 
qu�  nghiên c� u trên chu	 t cho th� y � i"u tr� bisphosphonates v� i li "u l
, ng cao và lâu dài 
làm cho vi c� u trúc x
� ng b� th
� ng t! n m	 t cách � áng k� .  M� c dù giá tr� nghiên c� u 
trên chu	 t ch
 a ch)c có th�  � ng d' ng cho con ng
 i, nh
 ng nh( ng k� t qu�  này không th�  
b% qua �
, c và chúng ta có th�  xem � ó là m	 t d� u hi� u c#n chú ý khi cân nh)c có nên 
kéo dài th i gian � i"u tr� cho b� nh nhân hay không. 
 

Trong m	 t nghiên c� u g#n � ây, các nhà nghiên c� u báo cáo k� t qu�  � i"u tr� 9 
tr
 ng h, p loãng x
� ng b-ng alendronate t/  3 �� n 8 n� m làm cho gi� i nghiên c� u ph� i 
nhìn l� i h�  qu�  c� a bisphosphonates n� u s
  d' ng trong m	 t th i gian dài [18].  Trong khi 
alendronate làm gi� m s�  h� y x
� ng trong 9 b� nh nhân m	 t cách h( u hi� u, thì t� t c�  b� nh 
nhân c� ng �" u b� gãy x
� ng trong th i gian � i"u tr�!  T� i sao l� i có hi� n t
, ng này?  
Không ai bi� t t� i sao, nh
 ng chúng ta có th�  suy lu� n r-ng m' c � ích chính c� a chu trình 
chuy� n hóa x
� ng là � ào th� i nh( ng x
� ng b� h
  h� i �  m� c �	  vi phân (microdamage) 
và thay th�  b-ng x
� ng m� i; nh
 ng n� u chu trình này b� ng� n ch� n (b-ng 
bisphosphonates) thì các x
� ng b� h
  h� i nh% s* tích l� y, và d#n d#n làm cho x
� ng tr�  
nên suy y� u.  +ó có th�  là c�  ch�  mà bisphosphonate có th�  gây tác h� i cho x
� ng n� u 
dùng trong m	 t th i gian dài.  

 
Trong m	 t nghiên c� u tr
� c � ây, các nhà nghiên c� u theo dõi 235 ph'  n(  �
, c 

� i"u tr� b-ng alendronate (5 mg ho� c 10 mg hàng ngày) 7 n� m li"n, và k� t qu�  cho th� y 
trong sau 7 n� m � i"u tr� m� t �	  x
� ng c	 t s� ng t� ng kho� ng 11% (r� t � áng k� !) so v� i 
lúc tr
� c khi � i"u tr�, nh
 ng t� l�  gãy x
� ng c� ng t� ng theo th i gian � i"u tr�, m� c dù  tác 
gi�  không ch�u nh� n � ó là h�  qu�  c� a alendronate! [19].  

 
K� t lu� n 
 
Xin tóm l
, c vài ý chính trong bài vi� t này nh
  sau:  
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·  Loãng x
� ng và gãy x
� ng là m	 t v� n �"  y t�  nghiêm tr� ng, có qui mô l� n, và 
� nh h
� ng �� n kinh t�  c� a c�  n
� c;  

 
·  Hi� n nay, có nhi"u lo� i thu� c có hi� u qu�  ch� ng gãy x
� ng, nh
 ng m� c �	  hi� u 

nghi� m r� t khác bi� t gi( a các lo� i thu� c; 
 

·  Các nguyên lí c� a y h� c th� c ch� ng cung c� p cho gi� i y s$ nh( ng tiêu chí c#n 
thi� t ��  ch� n m	 t lo� i thu� c thích h, p cho b� nh nhân; 

 
·  Thay vì dùng t� s�  nguy c�  (relative risk), ng
 i vi � t bài này �"  ngh� dùng h�  s�  

hi� u nghi� m (coefficient of efficacy) ��  � ánh giá và so sánh m� c �	  hi� u nghi� m 
c� a thu� c. 

 
H�  qu�  c� a ch� ng loãng x
� ng là gãy x
� ng.  M� i liên h�  t
� ng quan gi( a loãng x
� ng 
và gãy x
� ng c� ng gi� ng nh
  m� i liên h�  gi( a t� ng huy� t áp và b� nh tim.  Do � ó m' c 
tiêu chính c� a � i"u tr� loãng x
� ng  là nh-m phòng ch� ng gãy x
� ng.  Chúng ta không 
th�  ch  �� n khi b� nh nhân b� b� nh tim r� i m� i ch( a tr�.  T
� ng t� , không nên ch  �� n 
khi b� nh nhân gãy x
� ng � ùi m� i b) t �#u � i"u tr�.  Th�  nh
 ng, qua nhi"u nghiên c� u g#n 
� ây, chúng ta bi� t r-ng r� t ít b� nh nhân loãng x
� ng �
, c � i"u tr� [20].  Ch� ng h� n nh
  
trong các b� nh nhân b� gãy x
� ng � ùi n-m b� nh vi� n c�  tháng, nh
 ng sau khi xu� t vi� n 
ch� có 5% � àn ông và 27% ph'  n(  �
, c � i"u tr� [21].  Trong khi � ó, g#n 1/3 b� nh nhân 
nam và h� n 1/4 b� nh nhân n(  b� gãy x
� ng � ùi ch� t trong vòng 12 tháng sau khi b� gãy 
x
� ng.  T� i Úc, k� t qu�  m	 t cu	 c � i"u tra trên 88.000 ph'  n(  cho th� y trong nh( ng ph'  
n(  b� gãy x
� ng, ch� có 20% là �
, c � i"u tr� [22].  Nói cách khác, có �� n 80% ph'  n(  và 
95% nam gi� i b� gãy x
� ng nh
 ng ch
 a bao gi  �
, c � i"u tr� loãng x
� ng!  
 

+ó là m	 t tình tr� ng r� t � áng quan tâm, nh
 ng ti� c thay � ó l� i là m	 t th� c tr� ng 
� ang x� y ra h#u nh
  �  b� t c�  n
� c nào trên th�  gi� i, k�  c�  �  Vi� t Nam.  M	 t trong nh( ng 
nguyên nhân c� a th� c tr� ng trên là gi� i y s$ ch
 a ý th� c �
, c qui mô c� a loãng x
� ng và 
gãy x
� ng, ho� c l� n l	 n gi( a các bi� n pháp d
, c li� u trong � i"u tr�.  B� i vì có nhi"u lo� i 
d
, c ph0m trên th� tr
 ng �
, c qu� ng cáo có hi� u nghi� m ch� ng loãng x
� ng, nh
 ng 
gi� i y s$ không có th i gi  ��  ki� m ch� ng các thông tin qu� ng cáo m	 t cách c0n th� n, cho 
nên còn l� n c� n trong vi� c ch� n thu� c.  Hi v� ng bài vi� t ng)n này � ã gi� i t%a ph#n nào 
nh( ng l� n c� n � ó, và cung c� p cho gi� i y s$ c� ng nh
  b� nh nhân m	 t s�  l� a ch� n sáng 
su� t.   
 
Tài li � u tham kh� o và chú thích 
 
(*) M 	 t ph#n c� a bài vi� t này � ã �
, c trình bày trong H� i ngh� th�� ng niên l! n th�  12 c� a H	 i 
Ch� n th
� ng Ch�nh hình, ngày 23-26/6/2005 t� i Dinh Th� ng Nh� t, Thành ph�  H�  Chí Minh, 
d
� i t� a �"  “Measurement of anti-fracture efficacy: an Evidence-based approach”.  
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