
中国骨质琉格杂志 2O02年 5月第8卷第 2期 Chin J O~teoooros，Ma 2O02，Vd 8．No 2 

老年男性骨密度与白介素 一1受体拮抗剂及 

有关生化指标关系的研究 

粱继兴 林丽香 陈鸣敛 林建立 

【摘要l 目的 探讨白介素 ～1及其受体拈抗剂在老年男性骨代谢 中的作用。方法 老年男 

性组 133例，老年前期男性组 35倒。酶联免疫法(ELtSA)测定血浆白介素一1口(IL一1p)、1L一1受体 

拮抗剂(IL一1Ra)、血清骨钙素(BGP)、尿 I型胶原 C末端肽(CTX)。放免法测定总雌二醇( )、总睾 

酮(T)。靖果 与老年前期男性相比，老年男性组 一 股骨颈、大转子的骨密度、 、T、IL一1Ra／IL一 

1比值、BGP较低，而 CIX较高，差异有显著性， 一 股骨颈、Ward’s骨密度、BGP与 IL一1Ra／IL一1口 

呈正相关。cTx与 rI．一IRa／IL—IB负相关、与 儿一Ip正相关。 ⋯ 太转子的骨密度、BGP与 正相 

关；股骨颈、大转子骨密度 、BGP与 T正相关 IL一1Ra、IL一1Ra／IL—l口与 正相关(P<0．05)。靖 

论 老年男性骨代谢处于高分解、低合成的负平衡状态，骨密度低于老年前期的男性，性激素降低 

影响 IL一1Ra、Ⅱ 一1两者的平衡的可能起重要作用。 
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随着人口老龄化，老年男性骨质疏松症 日益成 

为严重威胁老年男性健康的重要问题，正 日益受到 

人们的重视。以往女性骨质琉松研究较多．关于男 

性的研究相对较少。内分泌因素与细胞因子是统一 

的整体．我们拟通过研究白介素 一l(IL—1)及其 自 

然拮抗蛋白．IL．1受体拮抗剂 (interleukin．1 receptor 

antagonist，IL．1 R且)、性激素与骨密度、骨代谢生化指 

标骨钙素(bone protein，BGP)、I型胶原 C末端肽 

作者单位：350001 福州，福建省立医院内分泌研究室 

·论著 · 

(C-terminal telopeptlde of type I collagen，CTX)的关 

系，初步探讨男性原发性骨质疏松发病的机制。 

材料和方法 

l 对象 

1999年 7月至 2001年 2月在福建省立医院高 

干及内科住院部 ，取 6o～8O岁老年男性 133例，平 

均年龄 (70．3±7．3)岁 ；45～59岁老年前期男性组 35 

例．平均年龄(51．7±6．1)岁。所有对象排除糖尿 

病、原发性甲状旁腺功能亢进 、甲状腺功能亢进症、 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


中国骨质疏船杂志 2C02年 5月第 8卷第2期 Chin JOm∞n哪 ．M且v．2002．v 8．N(．2 

皮质醇增多症、肝肾功能不全等，未应用雄激素、降 

钙素、大剂量钙剂、二磷酸盐及其他已知影响骨代谢 

的药物进行治疗。 

2 方法 

(1)骨密度检测 ：应用 美国 Norland xR．36型双 

能 x线 吸收法 (DEXA)骨密 度仪测 定腰椎 2．4 

(k一．)、股骨上端(大转子、股骨颈、Wards三角)骨密 

度。批间变异系数(cv)<1．0％，批 内 CV<1．0％。 

(2)细胞因子检测：酶联免疫法(ELISA)检测禁 

食 12 h早晨 空腹外周血血浆 IL一18(批 间 cv< 

7．3％，批内 (2V<5．7％)，试剂盒 由法国 Diaelone公 

司提供；检测 IL—IRa(批间 CV<9．1％，批内 CV< 

4．8％)试剂盒 由比利时 Biosouce Europe S A公 司提 

供。 

(3)骨代谢生化指标检测：ELISA法检测空腹血 

清 BGP(批 间 (2V<6．5％，批 内CV<6．8％)；ELISA 

法检测早晨 空腹尿 CTX(批 间 CV<5．0％，批内 

CV<8．0％)，同时用苦味酸法测定肌酐校正，结果 

以t~mmolCr表示，以上试剂盒购 自丹麦 Osteometer 

公司。 

(4)临床及实验室检查：测量受检者的身高和体 

重，计算体重指数(bodv inl~s index，RrdJ)BMI：体重t 

身高 (k rll2)。并采用放射免疫法测定血清总雌二 

醇(E：)、总睾酮 (T)，血总碱性磷酸酶(ALP)、钙 

(ca)、磷酸盐(P)在半自动生化仪上检测。 

(5)统计学处理：各组问生化指标比较采用 z检 

验；指标应用相关分析及偏相关分析，以上均使用 

SPSS10．0软件包进行分析。 

结 果 

1．各组间临床和生化特征比较 

表 1示各组临床和生化检测所获的资料。以年 

龄段分组 ，与老年前期男性相比，老年男性组 k一  

股骨颈 、大转 子的骨密度 ⋯E T、IL一1P~IL—l0比 

值、BGP较低，CTX较高，差异有显著性，BMI、ALP、 

Ca、P、1L一1B、IL一1Ra差异无显著性 。 

2 所有观察对象各指标的相关分析 

(1)以年龄 、ltM1、ALP、Ca、P、R、T为控 制变量 

进行各部位的骨密度、骨代谢生化指标与 lL—lB、IL 

一 1Ra、1L一1l：l~lL—l8的偏相关分析，k一 股骨颈、 

w删 ’s骨密度、BGP与 1L一1P~IL—l8呈正相关，差 

异有显著性 (P<0．05)。k⋯ 股骨颈 、大转子骨密 

度与 IL—lB负相关有显著性(P(0．05)。CTX与 lL 

— ll：l~IL—l目负相关、与 IL—lp正相关(P<0．05)。 

IL一1Ra与 IL—l0正相 关 ，差异 有 显 著性 (P< 

0．05)。 

寰1 老年男性前期组与老年男性组参数比较 

注：IL-I： euh I，IL-Itt~： d n一1 Tecq灯 删 g ．BqgP~ 

Nine出 protein，CI"X：C-t~ inal~Jpeptlde ‘耻 I c 】agen， ．4 

mhr Il蝤 ．‘，FN ∞ral neel~．1}唧b： 啊【栅 ch 缸 老年 

前期男性组与老年男性组比较： P(0∞， P<0 01 

(2)以年龄、BMl、ALP、Ca、P、IL-l~、IL．1Ra、IL． 

1Ra，IL．1B为控制变量，表明 k一 大转子骨密度、 

BGP与 R 正相 关(P<0．05)；股骨颈、大 转子骨密 

度、BGP与 T正相关 (P<0．05)。而各个测定部位 

的骨密度与血 BGP正相关、与尿 CTX成负相关 

(P<0 05)。 

(3)以年龄、Bi~II、ALP、Ca、P为控制变量，发现 

1L-1Ra、IL．1Ra，IL18与 E2正 相关 有 显著 性 (P< 

0．05)；包括总睾酮为控制变量，仍然正相关(P< 

0．05)。未发现 1L-]~、IL-1Ra、10Ra，ILl0与睾酮的 

相关性。 

讨 论 

目前认为男性原发性骨质疏松是一个由遗传决 

定的，营养状况、体重、运动、内分泌激素水平、局部 

因子综台作用的结果。破骨细胞与成骨细胞功能的 
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失衡导致破骨大于成骨，引起骨质疏松。雄激素、雌 

激素等被认为是影响破骨和成骨细胞的重要因素。 

可能通过直接与靶组织相应的受体结合发挥作 

用⋯。通过对绝经后妇女的研究，多数学者发现雌 

激素的缺乏导致骨吸收的增加，与骨吸收的相关的 

细胞因子的介导有关，如 IL广1、IL 6、肿瘤坏死因子． 

等。因此，激素替代疗法可以减少上述因子的增加， 

增加细胞因子的拮抗因子都可以保护骨代谢。 。 

IL-I在骨质琉松发生中的复杂作用已被体内、 

外实验证实，它是较强的骨吸收的刺激剂并可调节 

其他参与骨代谢的细胞因子，而研究表明 IIJ．】的自 

然拮抗剂 IL-IRa能拮抗 10l在骨代谢中的作用。 

两者作为一组重要的细胞因子家族，并且受到全身 

激素等的调控。如绝经后骨质疏松妇女雌激素的下 

降与 IL一1升 高 、IL-IRa不 能 相 应 升 高 相 关 。 

Abrahamse． 等对骨活检标本研究的结果表明绝经 

后妇女 IL IRa mRNMIL 10 mRNA值与骨丢失率成 

反比，这提示绝经后妇女 I 1Ra与 IL一1的表达程度 

影响骨代谢。本研究从年龄段分组未提示老年前期 

男性与老年男性的 IL．1、IL-IRa水平有差异。但 IL- 

1Ra／IL1B差异则有显著性。 

BGP是骨中反映骨形成的指标，CTX是 I型胶 

原∞(I)链羧基末端降解的片段，是特异性反映体 

内骨吸收的敏感指标 。生化指标可以敏感的反映 

较短时间内的骨代谢情况，而骨密度则是在相对长 

的时间保持恒定、反映骨代谢的形态结果” 。本研 

究表明老年男性处于高分解、低台成的负平衡状态， 

最终表现为骨密度低于老年前期的男性。 

性激素下降是引起骨质疏松的重要因素之一， 

它在内分泌改变基础上、进一步影响细胞因子的平 

衡，调控骨代谢” 。我们选择从外周血测定 1L-a~和 

Ⅱ，lRa，以 lRa，IL—lB比值反映 Ⅱ，lRa对 IIJ．10的 

拮抗程度。。 。结果显示老年男性骨代谢负平衡与 

IIJ—Ra、IL一1两者的不平衡有关 ，骨密度和 BGP与 B、 

T、IL一1RMIL一1B正相关 ，骨 吸收 指标 CTX与 IL-IRM 

IL—lB负相关、与 IL一1B正相关，老年男性雌激素、睾 

酮水平较老年前期低，而且l01Ra／IL-II~与 B 正相 

关。因此性激素可能影响 IL一1Ra、IL-I~，在调节骨代 

谢方面发挥一定的作用。先前研究表明绝经后骨质 

琉松的妇女 IL-IRMIL-It3低于骨密度正常的绝经后 

妇女 。。是否细胞因子的改变是性激素下降导致骨 

质疏松的共同的一个途径，这需要进一步研究。 

综上所述，通过性激素、细胞因子、骨代谢生化 

指标、骨密度研究 提示老年男性性激素下降、I 

1Ra拮抗不足、I l活性增强，导致骨代谢负平衡 ， 

通过补充性激素、拮抗破坏因子，预防骨质疏松，确 

实提高老年人健康水平和生活质量-- 。 
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绝经期妇女是 OP发病中最被关注的人群之一。这个 

更年期过程有些人不到 1年，有些人持续 2年或更长时间。 

这期间她们会I癣到许多生理和心理的变化，同样骨骷失去雌 

激素的保护作用，骨量流失迅速而且严重。为避免此现象的 

发生，应尽早到医院寻求医生的指导和药物治疗。OP的另 

一 重要人群是老年人，对其加强安全防护指导，注意不要参 

加剧烈活动，不要举重物，避免在黑暗中及太光滑或有障碍 

的地面上行走，穿舒适而耐蹭的鞋，目的是避免外伤．防止骨 

折发生。 

参 考 文 献 

1 刘忠厚 量质琉格学 北京：科学出版杜，1997． 

2 菲琳摘译．亚洲的骨质琉橙发病辜增高．国外医学情报，22．3． 

3 盂迅吾 2l世纪急需提高我国骨质瑰橙症研究水平 中华医学会 

第一次垒国骨质疏捂学术会议， 

4 孙材江 骨质琉松症的预睹和治疗 骨质疏捂症骨基础理论研究 ， 

喑尔滨出版社， 

5 吕姿之主编 健康教育与健康促进．北京医科大学 '中国协和医科 

大联合出版牡， 

6 阵少蓉 社区老年^骨折流行病学调查 上簿市第一届骨质璃橙 

学术会 论文 ， 

7 张向明 老年^骨折调查舟析．上悔市第一届骨质疏橙学术会议 

论 文， 

B 钱本文 台湾骨捂症治疗现况 ．1995年 国际骨质琉橙 诊断技 术交 

流会 

9 王滨燕，等 骨质斑捂的生态遗传学．中国骨质疏槛杂志 2OOO，8： 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com

