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骨质疏松性骨折后预防再骨折的研究进展

高培君 周建烈

随着全球人口老龄化，骨骼退行性疾病———骨

质疏松症的发病率将急剧增加，预计到 !"!" 年，每
两个 #"岁以上的美国人中就会有一个可能患有骨
质疏松症或是成为骨质疏松症的高危人群。骨质疏

松症所产生的最大问题就是骨折，但骨质疏松症又

常常是直到骨折才被发现的静悄悄的流行病。在美

国每年约有 %#"万人因骨骼疾病而发生骨折，骨质
疏松则是导致骨折最常见的原因。骨质疏松性骨折

的风险随着年龄增长而升高，特别是绝经后妇女，大

约每 %"个 #"岁以上的白人女性就有 $个可能会发
生桡骨远端骨折、椎体骨折及髋部（股骨近端）骨折。

将来随着人的寿命增长，所有各种骨折发生率还会

提高。

椎体骨折在骨质疏松性骨折中最为多见，但由

于缺乏骨折的常见症状很容易造成误诊和漏诊。髋

部骨折因其致残致死率高，后果最为严重，发生髋部

骨折后的患者中 #"8不能独立行走，!"8在 %年内
死亡，如果骨折后未采取抗骨质疏松药物治疗则还

会有 !"8的患者在 %年内再次发生骨折［%］。因此本
文就骨质疏松性骨折后如何预防再次发生骨折的研

究进展作一综述。

! 骨质疏松性骨折与外伤性骨折的区别

骨折的原因通常有两种：（%）外伤性骨折，是外
力非常强大，超过正常骨骼的载荷限度导致骨折；

（!）骨质疏松性骨折或脆性骨折，是由于骨的正常组
成及结构发生变化，使骨骼失去了正常的力学特性，

在受到很轻微的外力或者体重本身的作用下即可发

生骨折。随着人体的衰老过程，骨髂组织出现退行

性变化发生骨质疏松的骨微结构改变而造成骨强度

下降，从而导致的骨折。

骨质疏松性骨折的病理改变：骨质疏松不仅有

骨密度（9:;）减少，而且有骨微结构的病变，这种骨

微结构的变化明显影响骨强度。早期表现为松质骨

中骨小梁结构变细、变薄甚至发生断裂、消失，骨小

梁数量减少，使剩余骨小梁负荷加大，降低了骨小梁

的强度发生显微骨折。进一步发展后骨皮质内表面

%<=逐渐转换成类似于松质骨的结构，骨皮质变薄，
造成骨强度明显下降，包括弹性和硬度均降低。在

轻微外来损伤及其他因素的影响下即可导致骨折。

这是老年骨质疏松性骨折发病的基础［!］。阎景龙

等［=］研究发现，卵巢切除后大鼠胫骨近端干骺端骨

小梁明显变细，部分骨小梁中断而逐渐被吸收，骨小

梁之间距离增宽，骨小梁连接遭到破坏，这些病理变

化导致松质骨的整体力学强度下降，是造成显微骨

折的主要原因。骨质疏松时皮质骨也同时受累，皮

质骨的多孔性和空隙度增加是骨质疏松的重要表

现，小梁骨的不断丢失使疏松的骨骼面临骨折的临

界状态，而最终是否发生骨折则由皮质骨决定。因

此，虽然骨质疏松与小梁骨的变化密切相关，但皮质

骨的病变对骨质疏松，尤其是对骨质疏松性骨折的

影响也不容忽视。

骨组织对骨折的生物学反应：骨组织对骨折损

伤有独特的生物学反应。骨折愈合一般始于骨折部

位的血肿与炎症反应，继而出现骨折附近骨外膜、骨

内膜及骨髓腔基质细胞的增殖及邻近软组织未分化

间充质细胞的不断补充。这些细胞分化为成软骨、

成骨及骨细胞，先形成软骨性骨痂，再由编织骨取

代，最后通过骨重建作用形成成熟的板层骨［$］。

骨质疏松影响骨折的愈合：研究表明骨质疏松

会影响骨折的愈合［#］。>2?1 等［@］发现在切除卵巢
的骨质疏松动物股骨骨折 %! 5后，骨痂形成疏松，
骨密度减低，认为这是骨质疏松状态下影响骨折愈

合的晚期表现。A-,B2CDE:-))*-.［F］发现切除卵巢和
低钙饮食的骨质疏松大鼠股骨骨折 !% G时，其骨痂
截面积比对照组大鼠减少 $"8，骨密度减少 !=8，
这也说明低钙和低雌激素造成的骨质疏松状态影响

骨折愈合的早期表现。郝永强等［H］将实验大鼠去卵

巢并造成其股骨骨折，建立骨质疏松性骨折的动物

模型，观察骨质疏松性骨折愈合时细胞超微结构的
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变化及特征。结果发现与外伤性骨折相比，骨质疏

松性骨折骨痂内胶原纤维疏松、排列紊乱，骨痂内小

梁骨表面成骨细胞数量减少，破骨细胞数量增多。

结合骨质疏松性骨折愈合的细胞超微结构观察进一

步说明，骨质疏松性骨折时成骨细胞的成骨能力降

低，破骨细胞的骨吸收能力增强，骨折愈合质量较

差。

骨质疏松性骨折特殊的诊断和治疗：早在 !""#
年 $%&’()*’等在研究髋骨再次骨折后认为，以前由
于对骨质疏松性骨折愈合的细胞机制缺乏了解，所

以临床上治疗骨质疏松性骨折均采用与一般外伤性

骨折相同的方法与原则，这样不但疗效难以提高，而

且容易发生再次骨折［"］。目前骨折尤其是股骨颈骨

折后治疗常用的手术方法有人工关节置换术和切开

复位内固定术，内固定包括髓外固定和髓内固定。

但是骨质疏松性骨折患者已经存在骨质疏松的基础

病变，骨质量差且以粉碎型骨折多见，手术中骨折固

定困难，固定物稳定性较差，易移位；此外，患者机体

代偿功能差，体能及肢体功能康复缓慢，并且由于各

种原因的制动，出现急性骨丢失，常以持续、大量、快

速的骨丢失为特点。患者在骨折制动后每周骨丢失

约占骨总量的 !+，这个数值相当于正常情况下一
年的“生理性骨丢失量”，并且半年内的丢失量高达

人体骨总量的 #,+［!,］。大量的骨丢失引发废用性
骨质疏松，致使患者进入“骨折———再发骨折”的恶

性循环。而且，再次骨质疏松性骨折患者年龄较高，

生理机能减退，免疫功能低下，骨折愈合时间显著延

长，导致患者卧床时间延长，负重时间延迟，各种严

重并发症显著增多。所以骨质疏松性骨折的治疗不

仅是通过外科手术恢复正常解剖结构、矫正畸形，而

且还要有特殊的诊断和治疗（检查骨密度和骨质疏

松药物治疗）。通过骨密度检查明确骨质疏松症诊

断，通过药物治疗缓解骨折疼痛和骨丢失，促进骨折

愈合，使患者尽早恢复活动，从而减少并发症的发生

率，防止再次骨折的发生，提高患者的生活质量。

! 骨密度检查

骨密度检查是预测骨折危险的有效指标：年龄

增长所导致的骨量减少和骨脆性增高是骨质疏松性

骨折易感性增加的主要原因［!!］。许多研究结果证

实，骨折部位的低骨量是骨折发生的最重要因素。

骨转换在骨小梁表面进行，松质骨骨小梁表面积大，

因此富含松质骨的骨组织如椎体骨、桡骨远端、股骨

近端等在老化过程中骨量丢失较快，骨组织结构的

完整性遭到破坏就容易发生骨折。中老年人骨质变

脆，力学强度降低，骨承受和抵抗外力的能力减弱是

产生骨质疏松性骨折的内部原因。骨强度（-,+）取
决于骨矿密度，低骨密度与骨质疏松性骨折高的发

病率有密切关系，骨密度是人群研究的一种有效的

骨折危险预测指标。有前瞻性研究表明［!.］，骨密度

每下降 !个标准差，骨折发生的危险性就增加 !/0 1
#/,倍。234预测骨折的能力与高血压预测脑卒中
或血清胆固醇预测心脏病发作的能力相当或更强。

因此 234是最好的骨折危险预测指标，而且所提供
的信息远早于由骨折所得到的信息。所以尽早的预

防和治疗骨质疏松症，增加骨量，是减少骨折危险性

的主要措施［!#］。

骨密度测量的意义：骨密度检测对于骨质疏松

症的诊断治疗和预防骨质疏松性骨折后再骨折的发

生有重要的指导意义。徐顺清等［!5］在比较了骨折

患者和正常人的骨矿含量后，指出骨矿含量与骨折

危险性呈负相关，骨矿含量越低，骨折危险性越大，

骨矿含量每下降 ,/! 67%8.，骨折危险性增加 !倍左
右。

骨科医师防治再骨折的重要作用：骨科医师通

常是骨质疏松性骨折患者见到的第一个、也往往是

唯一的医师，因此骨科医师必须意识到应当采取有

效措施防止患者再次发生骨折。但在骨科的临床诊

疗工作中，骨质疏松症是易被忽视的常见病，在骨质

疏松症患者发生骨折之后，骨科医师的注意力主要

集中在骨折的固定或手术等治疗方法的选择上，往

往对导致骨折的可能原因（特别是 0,岁以上中老年
人）———骨质疏松症未作出鉴别诊断，也未予以必要

的治疗。

!""-年英国骨科医师调查发现，55+的骨科医
师从不检查髋部骨折患者的骨密度，仅有一半医师

偶尔检查，没有将骨密度检查作为髋部骨折患者的

常规检查方法［!0］。.,,. 年调查发现男性髋部骨折
患者中也仅有 !,+的人接受了骨密度检查［!9］。
.,,,年 :’**)8;< 等报告在 !!9. 例 00 岁以上发生
=(>>*?@骨折的妇女中，在 9 个月内做过骨密度检查
的仅占 ./-+［!A］。荷兰学者在 .,,. 年对 !905 例骨
质疏松性骨折患者随访 !年，发现其中只有 !0+的
骨折患者接受了抗骨质疏松治疗［!-］。骨科医师可

能没有意识到骨质疏松的存在，一直没有采取有效

的治疗方法。对已发生骨质疏松性骨折的患者来

说，定期进行骨密度检查从而对骨质疏松症作出诊

断与评估，并给予治疗是预防再次骨折的最好途径。
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! 骨质疏松防治药物

当前用于临床预防和治疗骨质疏松性骨折的基

本药物是钙和维生素 !。此外还有一些治疗骨质疏
松的药物，主要分为抗骨吸收类药和增强骨合成类

药。抗骨吸收类药物主要是针对破骨细胞活性的抑

制，减少骨质动态平衡中的骨再吸收作用，主要包括

雌激素、选择性雌激素受体调节剂（"#$%）、双膦酸
盐（&’）和降钙素（()）等。增强骨合成代谢类药物
主要促进成骨细胞的活性，增强骨形成作用，主要包

括甲状旁腺激素（’)*）、氟化物等。我们重点介绍
基本药物钙和维生素 !的补充。
维生素 !的作用：维生素 !主要是促进肠道钙

磷吸收，维持正常的血清钙磷浓度，调节神经肌肉和

细胞的功能。维生素 ! 对骨骼的作用机制是复杂
的，既可促进骨形成也可加速骨吸收［+,，-.］。维生素

!对成骨细胞的主要作用是通过对成骨细胞中维生
素 !受体的基因调控实现的，它能促进非胶原蛋白
的合成，提高碱性磷酸酶的活性，减少胶原合成，刺

激生长因子和细胞激动素的合成，促进骨形成和骨

矿化过程。目前普遍认为成熟的破骨细胞中不含维

生素 !受体，这就意味着维生素 !不是通过刺激原
有破骨细胞的活性直接促进骨吸收，而是通过诱导

未成熟的血细胞分化成单核细胞，然后再转化成破

骨细胞使骨吸收增加的［+,，-.］。然而由于维生素 !
既可独立地作用于肠道，使钙磷吸收增加，血钙浓度

提高；又可独立地作用于甲状旁腺中维生素 ! 受
体，抑制甲状旁腺素基因的转录，使甲状旁腺素水平

下降，降低骨吸收。因此认为 +，-/（0*）-!1 的净效

应是维持正常的血清钙磷浓度，促进骨形成和骨矿

化过程［-.］。维生素 !缺乏引起骨质疏松和骨折的
最主要病理变化就是骨量丢失增加和骨矿化过程降

低［-+］。此外，维生素 !代谢与肌肉功能有关，维生
素 !缺乏易伴发肌病（%2345672），使肌肉功能障碍，
容易跌倒，这也与骨折的发生有关［--，-1］。

骨质疏松性骨折患者维生素 !的特殊需要：机
体维生素 ! 的水平取决于接触日光和营养状况。
中老年人骨质疏松性骨折后由于体弱病伤等原因，

户外活动和接触阳光的时间和频率减少［-8］，而且皮

肤合成维生素 !的能力也随年龄增加而下降［-+，-/］，
老年志愿者全身接受紫外线照射后皮肤合成维生素

!的能力仅为年青志愿者的 +91。当内源性（皮肤合
成）维生素 !来源缺乏或者缺如时，膳食便成为维
生素 !的主要来源。不接触目光、长期卧床的髋部

骨折患者膳食维生素 !摄入量与血清 +，-/（0*）-!1

水平成正相关，然而除了鱼肝油和蛋类，天然食品中

几乎都不含维生素 !［--，-:］。因此 ;<4=［-:，->］认为长期
缺乏日光照射的人，每日至少必须从膳食中摄取

1.. ?@维生素 !，血清 -/（0*）6!1 才能达到可以接

受的水平（ A 1. BC3D9;）。此外，中老年人尤其是髋
部骨折的患者，血清 +，-/（0*）-!1 水平与 -/（0*）

6!1 水平成正相关，存在着底物依赖合成关系

（"EF=6G56H IH4HBIHB6 =2B67H=<=），血清 -/（0*）6!1 水平

接近 1. BC3D9;时可产生这种效应［-:，->］，当底物水平
低于此范围时，活性维生素 ! 的合成减少。
*<CCHD=6H<B［-J］给基础血清 -/（0*）!1 水平超过 8.
BC3D9;的老年人服用每天 8.. K J.. ?@维生素 !，既
未观察到血清 +，-/（0*）-!1 水平升高，也未发现血

清甲状旁腺素的下降。提示老年人体内 +，-/
（0*）-!1 的合成确实存在着底物依赖合成关系，维

生素 !的治疗效果在高危人群，尤其是在已经发生
过骨质疏松性骨折的患者中作用较明显。近期一些

研究也发现，健康老年人血清 +，-/（0*）-!1 水平并

不低，但髋部骨折的患者的水平明显降低［-,］。因而

认为活性维生素 !水平的下降是疾病所致，并非老
化的结果。骨折后制动也可抑制 +，-/（0*）-!1 的合

成，使骨吸收增加［--］。因此骨质疏松性骨折后中老

年人维生素 ! 缺乏的原因是多方面的，接触阳光
少、膳食摄入不足、肾功能下降、慢性疾病、制动等都

可造成体内维生素 !的缺乏。
钙的作用：当人体缺乏钙元素时，一方面由于缺

少构成骨的原材料而导致骨代谢的“骨形成———骨

吸收”平衡向负方向移动；另一方面血钙浓度下降至

阈值时将导致甲状旁腺分泌亢进，增加整体水平上

的骨吸收，使钙由骨组织中游离出来进入血液。这

两方面的原因均可导致单位体积的骨量减少，所以

缺钙是骨质疏松的主要原因之一。骨质疏松性骨折

发生后，由于患者肢体制动或长期卧床，使肢体与躯

干处于完全不负重状态，活动量明显减少，肌肉收缩

对骨的刺激和应力均减少，骨骼处于无负荷、无应力

刺激状态，正常骨代谢丧失平衡，破骨细胞相对活

跃，造成骨钙溶出增多，血钙上升，尿钙排泄增加，这

种病理变化发生会进一步加重骨质疏松，增加再次

骨折的发生率［1.，1+］。

骨质疏松性骨折患者钙的特殊需要：在法国进

行的对 1->.例平均年龄 J8岁的老年人的随机双盲
安慰剂对照研究显示［1-］，每天补充元素钙 +-.. CL
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!维生素 " #$$ %&组与安慰剂组相比较，服用 ’#个
月时椎体骨折和髋部骨折分别降低 ()*和 +(*；(,
个月时两部位的骨折率分别降低 )-*和 )+*。另
一项研究中则给予 ,.岁以上的妇女每天补充元素
钙 .$$ /0和维生素 " 1$$ %&，( 年后非椎体性骨折
发生率较对照组降低 ,$*［((］。)$$+ 年丹麦报道的
-,$.例中位年龄为 1+岁（,, 2 ’$(岁）的老年人，每
天补充元素钙 ’$$$ /0和维生素 " +$$ %&，(年后与
安慰剂组相比较，骨折的发生减少 ’,*（ ! 3
$4$).）［(+］。

! 国际学术权威机构的共识

)$$’年北美绝经学会理事会认为［(.］足量钙和
维生素 "的摄入能预防骨量丢失和减少骨折的发
生，虽然其作用较膦酸盐、选择性雌激素受体调节剂

等弱，但它是抗骨吸收药中的基本组成部分，多数骨

质疏松患者每天需要 ’)$$ /0元素钙，同时推荐 +$$
2 ,$$ %&56的维生素 "。
美国国立卫生研究院也于 )$$’ 年发表的骨质

疏松症预防、诊断和治疗的共识中指出［(,］，随机临

床试验证明足量钙的摄入可增加椎体骨密度、降低

椎体和非椎体骨折。接受钙剂和维生素 " 补充可
显著降低髋部和非椎体骨折的发生。任何一种抗骨

质疏松药物应用时，都要同时摄人推荐量的钙和维

生素 "作为基础用药。钙的来源最好是奶及奶制
品，不足部分也可补充生产合格的钙剂。

)$$+年欧洲联合管理委员会在关于骨质疏松
治疗应用钙和维生素 "的意见达成一致［(1］：（’）骨
质疏松症是一种疾病，需要长期关注，给予合理治

疗；（)）适量的钙剂和维生素 "对骨质疏松性骨折
的防治是有效和安全的；（(）钙剂和维生素 "补充
在骨质疏松防治策略中是一种基本的措施，再加上

抗骨吸收药，可达到最大获益；（+）在骨质疏松防治
中，钙剂和维生素 "的效价比为优；（.）人们对钙和
维生素 "在骨质疏松处理中有效的认识还很差，需
要对医师、患者和高危人群做工作；（,）钙剂和维生
素 "属于药物类，需优化规范生产和指导其合理应
用。

我国 )$$) 年进行的第四次全国营养调查结果
显示，我国居民人均膳食钙摄入量为 (##4# /056，远
远低于 #$$ /056 的推荐量。我们提倡多进食奶制
品和含钙量丰富的食品，对年龄大于 +$岁的妇女和
,.岁以上的男子，在膳食以外适当补充含维生素 "
的钙剂不失为提高钙营养状况的一种有效途径。特

别对于我国骨质疏松性骨折患者来说更应如此。钙

和维生素 "已经成为预防和治疗骨质疏松性骨折
的基本药物，无论应用何种骨质疏松药物治疗都应

保证每天 ’$$$ /0钙和 +$$ 2 #$$ %&维生素 "的摄
入。

我国已进入老龄化社会，随着骨质疏松症发病

率的升高，骨质疏松性骨折必将增加。而我国对骨

质疏松性骨折的研究才刚刚起步，有大量的工作需

要进行，可研究空间广阔。充分认识骨质疏松性骨

折的危害性，加强对骨质疏松性骨折的重视，从而预

防骨质疏松性骨折后再次骨折的发生，这对于维护

老年人的身体健康，减少家庭和社会的经济负担具

有重要意义。
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