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绝经前生殖活动及激素特征与骨质疏松 

危险性的关系 

I 妊娠 

徐 苓 

老年妇女低骨量的发 

与成年时骨量峰值的高 

及围绝经期骨丢失的速 

有关。生殖活动及生殖激 

可能会影响绝经前骨量 

积累和围绝经期的骨丢 

妊娠和哺乳是生育年 

龄妇女体内激素环境变化最大的两个重要时 

期。妊娠后期由于胎盘产生大量雌二醇，母体的 

雌激素水平明显升高，相反，哺乳期由于泌乳素 

的分泌增加又形成一种低雌激素状态。在这种 

起伏波动的激素环境中，发生着钙从母体到胎 

儿或婴儿的转运和再分布。这些生殖活动带来 

的骨矿消耗可能增加母亲生育期或老年期的骨 

质疏松和骨折的危险。母亲摄钙不足或骨储存 

下降亦可使其后代有胚胎期或出生后的发育不 

良，从而增~IIJL童期低骨密度的危险。妊娠期对 

钙的需要主要通过以下途径来补偿：(1)增加肠 

内的钙吸收 (2)减少尿中排钙，(3)动员母体骨 

中的钙。若以这后者为钙的唯一来源，每次妊娠 

母亲的骨丢失可达3 

I．I 骨量与妊娠 

关于妊娠期及产后骨量变化的研究结果很 

不一致。Christiansen等对13名妇女进行了随 

访观察，在孕3～4月，5～6月，7～8月，和9～ 

1O月时分别测桡骨骨量，未发现有任何变化。 

Lamke等对14名妊娠妇女在妊娠中期和产后 
一 周进行骨量测定，发现有松质骨丢失而皮质 

骨无变化。Drinkwater等(1991)报告妊娠期桡 

骨及股骨颈表现有骨丢失，而胫骨显示有骨量 

增加。Sowers等(1991)比较了32名妇女孕前 

及产后2周的骨密度，发现股骨颈骨密度无变 

化‘与另外32名身高、体重、年龄和产次均配对 

的对照组比较，骨密度的基础值和产后测定值 

均无区别。Kent等(1993)比较了37名孕妇在 

孕14周和36周时的桡骨骨密度，结果亦未发 

现任何区别。当然，这些研究明显有方法上和技 

术上的局限性，如样本大小、测定技术的敏感 

性、种族文化的差异、钙摄入不足以及年龄(青 

少年与成年孕妇)的差别。 

1．2 骨的生化指标与妊娠 

在妊娠期常用的骨转化测定指标有血骨钙 

素和碱性磷酸酶(ALK)。孕早期骨钙索浓度与 

对照组无区别，孕中期有所下降，后期又回升至 

正常水平，产后48小时仍维持在正常水平。 

血中总ALK活性随妊娠月份逐渐增加， 

孕后期增加更快，产后6周时总ALK和骨特 

异性ALK仍是增加的。产后6个月胎盘ALK 

下降至孕早期水平。若哺乳，ALK活性持续升 

高。 
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2 首此妊娠年龄 

妊娠期过量的骨吸收对骨量已达峰值的成 

熟妇女影响并不明显，但对年青的母亲由于母 

儿同时生长发育会导致骨密度下降，并可能增 

加围绝经期骨丢失的危险。Sowers等一项截面 

调查结果显示少女期妊娠与绝经前低骨密度有 

关。还有研究表明首次妊娠在20岁以前的绝经 

前的妇女骨密度明显低而且骨丢失率增加。 

3 产次 

产次与骨密度的关系很难确定。理论上讲， 

由于妊娠对钙的需求增加会使骨量减少；而令 
一

方面，妊娠后期雌激素水平的明显上升及体 

重的增加，又都有利于骨量的增长。不少研究报 

告多子女的经产妇比无子女妇女的骨密度高。 

对绝经后妇女的研究亦显示了产次与骨密度有 

正相关关系。但也有一些研究未能发现这种关 

系以及多产妇与未产妇间骨密度的差别。产次 

与骨密度关系的研究是很复杂的，至少受许多 

混淆因素的影响，如受孕能力、保胎能力以及每 

次孕期和产后体重增加的情况等。受孕能力本 

身受激素环境的影响，而激素环境与骨密度有 

关。虽然多次流产可能不直接导致骨密度低下， 

但多次的自然流产可能与不适当的激素环境有 

关，而激素问题会影响骨密度。所以研究产次与 

骨密度的关系时，用未产妇或不育妇女作为对 

照人群时应注意到这些混淆因素的影响。 

关于产次与骨折的几项研究结果显示有三 

十孩子以上的多产妇比未产妇骨折的危险减少 

了3O 一4O 。与上述关于骨密度的研究一 

样，由于这些研究均采用了未产妇作为参照人 

群，故同样可能存在类似的混淆因素所致的偏 

差。还有一些病例一对照研究未能发现产次与骨 

折的关系。 

4 哺乳 

哺乳期至少有2个生理过程对骨量有影 

响，即大量的钙从母亲骨中转移出来以及哺乳 

期下丘脑一垂体一性腺轴的抑制状态。哺乳期钙 

从骨中的动员比妊娠期更多，其程度取决于乳 

量的多少和哺乳期限的长短。据估计，完全哺乳 

6个月，若没有额外补充措施，从骨中动员的钙 

转移约达4 ～6 。产后3个月时每天约产奶 

60~ml(含 168ml钙)，产后6个月时每天产奶 

约l升(含280mg钙)。奶中钙的浓度基本上是 

恒定的，一般不受母亲钙摄入情况的影响。但有 

人对西非与英国妇女的哺乳情况进行了比较， 

提出若妇女摄钙量过低可使奶中的钙浓度减 

少。哺乳期下丘脑一垂体的抑制影响了卵巢甾体 

激素的合成，低雌激素可导致骨量减少。 

关于骨量及骨折与哺乳的研究结果很不一 

致。如对绝经后妇女的截面研究有些报告哺乳 

史与骨量丢失有关，而另一些研究则认为哺乳 

与脊椎骨量增加有关，还有些研究未观察到哺 

乳与骨量变化的关系。这些不一致可能与多种 

因素有关，如研究的设计类型、样本的大小、进 

行骨量测定时的年龄等。在一些回顾性研究中 

所测的骨量值实际上可能包括了骨丢失和后来 

骨量恢复的累计结果，故常常看不出哺乳与骨 

量的真正关系。Sowers等研究已证实妇女哺乳 

期有骨丢失，但其骨量在下次妊娠时有所恢复。 

另外，多数研究仅简单地分为哺乳和不哺乳，这 

种分类方法太不准确。哺乳期限的长短很重要。 

少于4～6个月的哺乳可能引起的骨丢失很难 

通过现有的技术测出。 

哺乳与骨折危险的关系也很复杂。哺乳时 

间长短及是否用已产或未产妇女作为参照人群 

均会影响研究结果。Kent和Sowers的研究均 

表明哺乳期的骨钙素水平是升高的，产后l8个 

月降至基础水平。哺乳妇女产后 6个月时总 

ALK的活性明显增加，同样在产后l8个月后 

复原。 

看来，妊娠和哺乳可能并不引起永久性的 

骨丢失。在哺乳期可有一短暂的急性的丢骨过 

程，但随月经的复潮骨量亦可得到恢复。目前， 

关于摄钙过低(每日步于 600rag)的母亲哺乳 

期骨丢失的研究资料仍很缺乏。 
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5 月经初潮 

青春发育是下丘脑对性激素敏感性下降的 

结果，促使卵巢分泌大量的雌激素。月经初潮及 

同时出现的雌激素水平增加会通过促进成骨细 

胞的活性刺激骨生长。初潮年龄的早晚可能影 

响骨量 因为初潮早的妇女其妇科年龄(即从初 

潮到绝经的年限)较一般妇女长，故雌激素维持 

骨矿化的时间亦较长．这些妇女常常有较高的 

骨密度峰值 另外初潮及正常月经周期的建立 

需达到一定的体重标准和脂肪比侧。有人提出 

这一体重标准是47．8kg，脂肪比例是17 ，体 

重过低或脂肪过少的女孩初潮晚。体重和脂肪 

比例都是影响骨峰值的因素。初潮晚的妇女常 

常骨密度低且绝经前骨丢失速度快。但值得注 

意的是初潮晚多与不正常的卵巢功能和激素环 

境相伴随。 

6 卵巢功能异常 

sowets等对一组骨密度低于正常人第五 

十百分位的绝经前妇女测定了其黄体中期激素 

水平，并与骨密度正常的妇女比较。结果发现低 

骨密度妇女的雌二醇与睾酮水平均低于正常骨 

密度组，且雌二醇及睾酮水平与骨密度呈明显 

正相关。 

6．1锻炼后闭经 

太多数运动员身体肌肉多脂肪少，其骨密 

度并不低。但一些长期从事耐力型强化运动的 

女运动员常常出现月经不调或闭经，也会表现 

有更多的骨丢失。过度紧张严格的体育锻炼和 

比赛会使下丘脑一垂体一卵巢 肾上腺轴的功能 

调节受到抑制，形成低雌孕激素和高考的松水 

平状态，从而导致骨量减低。另一方面，脂肪过 

少也会影响雌激素水平，因为脂肪组织是雄激 

素经芳香化转为雌激素的场所，脂肪可影响雌 

激素与性激素结合蛋白的结合能力；脂肪组织 

还是储备甾体激素的单位。 

6 2 神经性厌食性闭经 

骨质疏松也是神经性厌食的一种并投症 

造成低骨量的原因是这种病人由于下丘脑一垂 

体一性腺功能受抑制，雌激素水平极为低下，而 

糖皮质激素过多。此外，此类患者还有全身营养 

不良，钙摄人不足等。 

6．3 高泌乳素血症 

高泌乳素血症在年青的闭经妇女中约占 

2j 泌乳素升高对性腺功能的抑制是造成这 

种病人骨密度低下的重要原因。Sehelechte的 
一

项纵向随访研究报告在研究开始时，高泌乳 

素血症妇女脊椎和挠骨骨密度均较低。但平均 

4．7年后的随访复查发现高泌乳索血症的妇女 

并无骨丢失，而健康妇女的骨丢失却很明显。作 

者认为这些高泌乳素血症妇女能在较低雌激素 

状态下维持骨量，可能与其体重较大和睾酮水 

平较高有关 性腺功能的恢复与骨量恢复并不 

平行。Kiibanski发现虽然治疗可改善高泌乳素 

血症妇女的骨密度，但仍不能回升至正常妇女 

的水平，而且在高泌乳素血症中，有月经妇女的 

骨密度比闭经妇女高。 

6．4 多囊性卵巢综合征(Pc0s) 

PCOS的表现很不一致。这类患者因常有 

与雄激素分泌有关的LH水平升高，故除表现 

为月经不调或闭经外，还伴有不同程度的男性 

化，肥胖、高血压及糖尿病等，卵巢呈多囊性表 

现。Di Carlo等比较了188名已诊断为Pc0s 

妇女与142名正常妇女发现PCOS妇女腰椎骨 

密度明显高于正常对照组。PCOS妇女血LH、 

泌乳素(PRL)、和睾酮(T)水平均升高。此类患 

者骨密度较高主要与其较大的体重指数和较高 

的雄激素水平有关。 

7 口服避孕药 

尽管进行了不少关于El服避孕药与骨量关 

系的研究，但结果十分不一致。目前比较统一的 

观点是口服避孕药与低骨量无关，而对其是否 

能增加骨量尚有争论。产生这些争论主要有以 

下几个原因； ’ 

1)一些属于睾酮衍生物的孕激素有雄激 

素及同化激素的特点，因此有刺激骨量增加的 
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作用。而成分为醋酸甲孕酮的避孕药对妇女骨 

密度却有相反的影响。所以避孕药成分不同，观 

察的结果也不同。 

2)服药期限长短与服药时的年龄均有可 

能影响研究结果 一个正处于骨生长期的少女 

与一位已进入骨维持期的成人妇女服用口服避 

孕药后对骨的影响可能会有很大不同 

3)口服避孕药也常常用来治疗月经不调。 

所以．在应用口服避孕药的总体人群中除了那 

些单纯为了避孕的妇女外还包括了相当一些激 

素环境异常的妇女，而激素环境异常本身对骨 

量的影响是不容忽视的。 

8 绝经前卵巢切除 

卵巢切除的妇女常被用作雌激素低下的模 

型来开展钙代谢、骨折以及骨矿含量等研究。 

Rechelson对一组20年前行卵巢切除的5O多 

岁妇女与一组自然绝经的70多岁妇女桡骨、股 

骨颈和腰椎骨密度进行了比较。结果发现两组 

的骨密度几乎相等，因此提出雌激素对骨的影 

响与年龄同样重要。 

关于卵巢切除与骨丢失的研究开展得较早 

亦较多 Stepan的一项横断面研究发现卵巢切 

除的第一年平均脊椎骨丢失8 左右，掌骨皮 

质骨丢失2．8 。Gennat等用QCT测量的结 

果也提示卵巢切除后平均每年脊椎骨丢失约 

8 ，周围皮质骨丢失约2 生物学检测也表 

明卵巢切除后骨吸收明显大于骨形成 

和自然绝经妇女不同，卵巢切除的妇女不 

仅雌二醇水平下降，雌酮和雄烯二酮的水平也 

明显减低，因而使卵巢切除的妇女骨丢失更明 

显。当然，还应考虑到切除子宫和卵巢往往是为 

了治疗妇科的恶性肿瘤、盆腔炎症、子宫内膜异 

位、子宫肌瘤及子宫出血等疾患，而这些情况本 

身很可能也是影响骨量的因素 

卵巢切除后需采用雌激素替代治疗 

Aitken等估计在卵巢切除后的头两年内掌骨 

骨密度可丢失8 左右；而术后应用乙炔雌 ： 

醇(10—2O微克／日)替代的妇女则观察不到明 

显的骨丢失。研究还比较了卵巢切除术后3年 

和术后6年两组妇女对乙炔雌二醇治疗的反 

应。发现术后3年组的妇女其骨密度能得以维 

持，而术后6年组妇女则表现有骨量的继续丢 

失。说明术后选择合适的时间开始激素替代治 

疗也是十分重要的。 
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