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ARTICLE INFO ABSTRACT 

Received:  22/9/2023 Hypercalcemia are one of the complications commonly reported in 

many types of solid cancers, but less likely observed in blood cancers 

or leukemia. This symptom often appears in the accelerated phase of 

cancer and is associated with poor diagnosis and prognosis. In this 

research, we studied a number of blood biochemical indicators such as: 

Glucose, urea, uric acid, total calcium concentrations in the serum of 79 

leukemia patients and 261 healthy volunteers collected at Phu Tho 

Provincial General Hospital and Hospital 103 - Military Medical 

Academy. Results showed that the patient group had a blood total 

calcium concentration slightly higher than the control group (2.25 

mmol/L compared to 2.15 mmol/L), and this difference was significant 

(p=0.00016). Moreover, there were 3/79 cases of hypercalcemia (Total 

calcium concentration more than 2.6 mmol/L) among the patient group, 

whereas no cases in the control group reached this level. Upcoming 

researchs will focus on the clinical status of these patients. The results of 

this study will provide better understanding on the pathology of leukemia 

and more accurately predict tool for the the patient clinical outcome. 
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THÔNG TIN BÀI BÁO TÓM TẮT 

Ngày nhận bài:  22/9/2023 Triệu chứng tăng calci huyết là một trong những biến chứng đã được 

báo cáo hay xảy ra với các dạng ung thư đặc và hiếm gặp hơn ở các 

dạng ung thư máu hay leukemia. Triệu chứng này thường xuất hiện ở 

giai đoạn tăng tốc của bệnh và đi kèm với các chẩn đoán và tiên 

lượng xấu. Trong nghiên cứu này chúng tôi khảo sát một số chỉ số 

hóa sinh máu như: Nồng độ glucose, urea, acid uric, calci toàn phần 

trong huyết thanh ở 79 bệnh nhân leukemia và 261 người tình nguyện 

khỏe mạnh với cấu trúc độ tuổi tương đồng tại Bệnh viện Đa khoa 

tỉnh Phú Thọ và Bệnh viện 103 – Học viện Quân Y. Kết quả cho thấy 

nhóm bệnh nhân có chỉ số calci huyết nhỉnh hơn so với nhóm đối 

chứng (2,25 mmol/L so với 2,15 mmol/L) và quan sát này có ý nghĩa 

thống kê với p= 0,00016. Đặc biệt trong nhóm bệnh nhân có 3/79 

trường hợp bị tăng calci huyết với chỉ số calci lớn hơn 2,6 mmol/L, 

không có trường hợp nào trong nhóm đối chứng mắc phải hiện tượng 

trên. Các bệnh nhân này sẽ tiếp tục được theo dõi tình trạng lâm sàng 

trong các nghiên cứu tiếp theo. Kết quả của nghiên cứu này sẽ góp 

phần giúp các bác sĩ hiểu hơn về quá trình phát triển của bệnh 

leukemia và tiên lượng chính xác hơn về trình trạng của bệnh nhân. 
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1. Giới thiệu 

Tăng calci huyết là hiện tượng tăng nồng độ calci toàn phần trong huyết tương vượt quá mức 

thông thường, thường dao động trong khoảng 2,1–2,6 mmol/L (8,8–10,7 mg/ dL, 4,3–5,2 mEq/L) 

[1]. Đây là một biến chứng thường hay gặp hơn ở các bệnh nhân ung thư, đặc biệt là các dạng 

ung thư với khối u rắn như ung thư phổi, ung thư vú, ung thư vùng đầu cổ hay ung thư thực quản 

[2]. Tỷ lệ bệnh nhân ung thư mắc phải tăng calci huyết hàng năm ước tính rơi vào khoảng 1,46% 

đến 2,74%; ở các bệnh nhân ung thư giai đoạn cuối (stage IV) hoặc các bệnh nhân ung thư có 

tiên lượng xấu, tần suất mắc tăng calci huyết có thể cao gấp 4 lần [3]. 

Mặc dù tăng calci huyết thường phổ biến hơn ở những loại ung thư đặc như ung thư vú, ung 

thư phổi, ung thư tuyến tiền liệt và ung thư buồng trứng, tuy nhiên trong một số trường hợp hiện 

tượng này đã được phát hiện ở các bệnh nhân ung thư máu. Theo ước tính từ các nghiên cứu trên 

thế giới, có khoảng 10% số ca tăng calci huyết có liên quan đến ung thư được phát hiện ở các 

bệnh nhân ung thư máu, trong đó một nửa là các bệnh ung thư u lympho (lymphoma) và một nửa 

là các ca bệnh ung thư tủy (myeloma) và bạch cầu (leukemia) [4]. Trong các nghiên cứu hồi cứu, 

tỷ lệ tăng calci máu ở tất cả các loại bệnh bạch cầu được ước tính là 2,5% [5]. Tăng calci huyết  

máu có thể dẫn đến một số triệu chứng khác như: hay khát nước, tiểu rắt, đau đầu, mệt mỏi, mất 

trí nhớ, buồn nôn, đau cơ xương, loãng xương, loạn nhịp tim, suy thận, một số trường hợp nặng 

có thể dẫn đến hôn mê, thậm chí tử vong [6]. Tuy nhiên tại Việt Nam, chưa có công trình công bố 

nào khảo sát về tỷ lệ các bệnh nhân leukemia đi kèm với triệu chứng tăng calci huyết. 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi tiến hành khảo sát một số chỉ số hóa sinh máu như nồng độ 

glucose, urea, acid uric, calci toàn phần trong máu ở các bệnh nhân leukemia và so sánh với 

nhóm người khỏe mạnh đối chứng với cùng cấu trúc độ tuổi. Mục tiêu của nghiên cứu nhằm xác 

định tỷ lệ mắc phải triệu chứng tăng calci huyết ở các bệnh nhân leukemia người Việt.  

2. Phương pháp nghiên cứu 

2.1. Đối tượng nghiên cứu 

Đối tượng nghiên cứu bao gồm 79 bệnh nhân leukemia và 261 người khỏe mạnh được lấy 

mẫu ngẫu nhiên tại Bệnh viện Đa khoa tỉnh Phú Thọ và Bệnh viện 103 – Học viện Quân Y. Bệnh 

nhân leukemia được chẩn đoán dựa trên hình ảnh xét nghiệm huyết tủy đồ với nhân lớn bất 

thường kèm nhiễm sắc chất méo mó (Hình 1) kết hợp các triệu chứng lâm sàng. Nhóm đối chứng 

khỏe mạnh được lựa chọn dựa trên những người có kết quả thăm khám sức khỏe định kỳ ổn định, 

không phát hiện mắc phải căn bệnh nào. Tất cả bệnh nhân leukemia và tình nguyện viên đều 

đồng ý tham gia nghiên cứu bằng văn bản. Tất cả các thí nghiệm đều được thực hiện theo quy 

định của pháp luật Việt Nam về quyền lợi của người tham gia vào nghiên cứu và đã được phê 

duyệt bởi Hội đồng đạo đức trong nghiên cứu Y sinh của Viện Nghiên cứu Hệ gen, Viện Hàn lâm 

Khoa học và Công nghệ Việt Nam, Hà Nội, Việt Nam. Tất cả các quy trình thử nghiệm trên đối 

tượng con người đều tuân theo Tuyên bố Helsinki năm 1975, được sửa đổi năm 2008. 

 
Hình 1. Hình ảnh sinh thiết huyết tủy đồ của bệnh nhân leukemia dưới kính hiển vi với độ phóng đại 40X 

(trái) và 100X (phải). Hình ảnh sinh thiết tủy cho thấy sự tăng sinh các tế bào blast với nhân lớn kèm 

nhiễm sắc chất méo mó ở bệnh nhân leukemia 
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2.2. Phương pháp nghiên cứu 

Nghiên cứu sử dụng phương pháp phân tích thống kê dựa trên dữ liệu lâm sàng của bệnh nhân 

theo phương pháp mô tả cắt ngang. Dữ liệu thu được được phân tích bằng phần mềm phân tích 

thống kê SPSS phiên bản 23.0. Kiểm định Chi-square và Mann-Whitney được sử dụng để đánh 

giá mối liên quan giữa đặc điểm lâm sàng và bệnh leukemia ở quần thể nghiên cứu. 

3. Kết quả và bàn luận 

Kết quả nghiên cứu trên quần thể bệnh chứng gồm 79 bệnh nhân leukemia và 261 tình nguyện 

viên khỏe mạnh cho thấy: Về cấu trúc giới tính, tỷ lệ nam giới trong nhóm bệnh nhân cao hơn 

đáng kể so với nhóm đối chứng (55,7% so với 41,8%) và sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê (p 

= 0,029). Về cấu trúc tuổi, độ tuổi trung bình của nhóm bệnh nhân mặc dù có nhỉnh hơn so với 

nhóm đối chứng khỏe mạnh (49,2 tuổi so với 48,5 tuổi); tuy nhiên sự khác biệt này không có ý 

nghĩa thống kê. Tương tự đối với các chỉ số như nồng độ ure máu, nồng độ glucose máu, nồng độ 

acid uric máu cúa nhóm bệnh nhân không có sai khác có ý nghĩa thống kê so với nhóm đối chứng 

(Bảng 1). 

Bảng 1. Phân bố bệnh theo nhóm tuổi, giới tính và chỉ số hóa sinh máu 

 Đơn vị đo 
Giá trị 

bình thường 

Nhóm  

bệnh nhân 

Nhóm  

đối chứng 
p-val 

Số lượng (N) - - 79 261 - 

Giới tính (% Tỷ lệ nam) - - 44/79 (55,7%) 109/261 (41,8%) 0,029(1) 

Tuổi (Mean ± SD) Năm - 49,2 ± 13,2 48,5 ± 7,3 NS(2) 

Ure máu (Mean ± SD) mmol/L 2,5 – 7,5 4,65 ± 1,6 4,7 ±1,1 NS(2) 

Glucose máu (Mean ± SD) mmol/L 3,9 – 5,5 5,85 ±1,43 5,6 ±1,1 NS(2) 

Acid Uric (Mean ± SD) µmol/L 
< 420 (Nam) 

< 360 (Nữ) 
353 ±117 374 ± 96,6 NS(2) 

Calci toàn phần (Mean ± SD) mmol/L 2,1 – 2,6 2,25 ± 0,43 2,15 ± 0,07 0,00016(2) 

Ghi chú: (1)p-val được tính bằng kiểm định Chi-square  

              (2)p-val được tính bằng kiểm định Mann-Whitney 

              NS : Kết quả không có ý nghĩa thống kê 

Đối với chỉ số nồng độ calci huyết, nhóm bệnh nhân có chỉ số trung bình nhỉnh hơn so với 

nhóm đối chứng (2,25 mmol/L so với 2,15 mmol/L) và sự khác việt này có ý nghĩa thống kê (p = 

0,00016) (Hình 2). Bên cạnh đó, ở nhóm bệnh leukemia có 3 bệnh nhân có hiện tượng tăng calci 

huyết (nồng độ calci toàn phần trong máu > 2,6 mmol/L), chiếm 3,8% (3/79), trong khi không có 

bệnh nhân nào ở nhóm đối chứng có hiện tượng này. 

 
Hình 2. Nồng độ calci huyết trung bình ở nhóm đối chứng khỏe mạnh và nhóm bệnh nhân leukemia.  

Error bar được biểu diễn bằng +/-1 lần độ lệch chuẩn. Kết quả cho thấy chỉ số calci huyết ở nhóm bệnh 

nhân có chỉ số trung bình nhỉnh hơn so với nhóm đối chứng (2,25 mmol/L so với 2,15 mmol/L) 
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Các nghiên cứu đã chỉ ra rằng, tỷ lệ mắc bệnh leukemia là khác nhau tùy thuộc vào từng dạng 

bệnh và từng quần thể người trên thế giới, tuy nhiên đang có chiều hướng tăng dần từ 354.500 ca 

mắc mới trong năm 1990 đến 518.500 ca mắc mới trong năm 2017 trên toàn thế giới [7]. Trong 

đó tỷ lệ mắc bệnh bạch cầu chuẩn hóa theo độ tuổi ở nam cao hơn ở nữ. Ngoài ra, các bệnh nhân 

nam cũng có tỷ lệ tử vong cao hơn so với các bệnh nhân nữ [8]. Dữ liệu từ nghiên cứu này cũng 

đã xác nhận những kết quả trên khi tỷ lệ nam bệnh nhân cao hơn nữ khi so sánh với nhóm đối 

chứng ở cùng địa điểm lấy mẫu. 

Hiện tượng tăng calci máu là kết quả của những bất thường trong chu kỳ hình thành, phát triển 

và thoái hóa của các mô xương. Đây là một hiện tượng rối loạn điện giải thường bắt gặp ở 0,5% 

số bệnh nhân nhập viện [4]. Các triệu chứng phổ biến của tăng calci huyết có thể bao gồm mệt 

mỏi, buồn nôn, buồn ngủ, tiểu nhiều, tăng cảm giác khát nước, tiêu chảy, đau bên hông hoặc bên 

lưng, thậm chí là tình trạng nặng hơn có thể gây rối loạn nhịp tim và dẫn đến thiếu máu cơ tim. 

Quá trình Calci hóa (hay còn gọi là khoáng hóa) xương là một chu kỳ hình thành xương cân bằng 

và liên tục được kích thích bởi các nguyên bào xương và sự phân hủy xương (hoặc tái hấp thu) 

được kích thích thông qua các nguyên bào xương [3]. Y văn thế giới cũng đã ghi nhận một số 

trường hợp bệnh nhân leukemia đi kèm với triệu chứng tăng calci huyết, hầu hết với tiên lượng 

xấu: Như 1 bệnh nhân nam 58 tuổi mắc bệnh bạch cầu tủy mãn tính (chronic myeloid leukemia) 

nhập viện với chỉ số calci huyết 18,6 mg/dL tương đương 4,64 mmol/L, ảnh chụp CT ngực cho 

thấy các cấu trúc xương và tủy xương bị phá hủy. Bệnh nhân qua đời sau 8 tháng điều trị [9]. 

Trong các trường hợp khác được ghi lại, các bệnh nhân có tuổi đời trung bình khoảng 44 tuổi, đa 

số ở trong giai đoạn cuối của bệnh ung thư dòng tủy và ung thư nguyên bào lympho, với trung vị 

thời gian sống sót khoảng 2 tháng sau chẩn đoán mắc phải hiện tượng tăng calci huyết [10], [11]. 

Nguyên nhân chủ yếu dẫn đến tăng calci huyết là do khi tế bào bạch cầu bệnh lý hoặc tế bào u 

bạch cầu (leukemic cells) tấn công xương và xâm nhập vào mô xương, dẫn đến các hạt khoáng 

vô cơ, chủ yếu là Calci, được giải phóng vào máu, dẫn đến tăng calcium huyết thanh [12]. Ở các 

dạng ung thư đặc, một phân tử protein trung gian gọi là PTHrP (parathyroid hormone-related 

protein) được giải phóng dẫn đến hiện tượng kích thích tái hấp thu Calcium ở thận, đồng thời giải 

phóng 1 lượng lớn Calcium vào huyết thanh dẫn đến hiện tượng tăng calci huyết [13]. Ở các bệnh 

ung thư máu, hiện tượng tăng nồng độ PTHrP mặc dù ít phổ biến hơn [10], tuy nhiên có 1 số 

nghiên cứu đã chỉ ra mức độ biểu hiện mRNA của PTHrP ở các tế bào ung thư bạch cầu trong 

môi trường in vitro, cũng như tăng biểu hiện ở những bệnh nhân mắc bệnh bạch cầu tế bào T và 

ung thư hạch tế bào B [14], [15]. 

4. Kết luận 

Trong nghiên cứu này chúng tôi khảo sát nồng độ calci huyết ở 79 bệnh nhân mắc leukemia 

và so sánh với nhóm 261 tình nguyện viên đối chứng khỏe mạnh. Kết quả cho thấy nhóm bệnh 

nhân có nồng độ calci huyết trung bình cao hơn so với nhóm đối chứng khỏe mạnh, đặc biệt 

trong số các bệnh nhân có 3 trường hợp tăng calci huyết (Có chỉ số calci toàn phần cao hơn 2,6 

mmol/L, chiếm 3,8% số bệnh nhân leukemia). Chúng tôi sẽ tiếp tục nghiên cứu tình trạng của các 

bệnh nhân này trong các nghiên cứu tiếp theo để đánh giá mối tương quan giữa nồng độ calci 

huyết và biểu hiện lâm sàng cũng như tiên lượng của bệnh nhân. 

Lời cám ơn 

Chúng tôi xin cảm ơn các bệnh nhân, tình nguyện viên đã đồng ý tham gia cung cấp thông tin 

cho nghiên cứu này. Nghiên cứu này được tài trợ bởi Quỹ Phát triển Khoa học và Công nghệ 

Quốc gia (NAFOSTED) – Bộ Khoa học và Công nghệ, Việt Nam (Mã số đề tài 108.01-2020.02). 
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