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摘要：目的 分析维持性血液透析患者骨质疏松的患病情况及危险因素。方法 入组的稳定血液透

析患者 8- 例，男 -< 例（占 8!>#?），测定其血清全段甲状旁腺激素（’@AB）、钙、磷、钙磷乘积及骨密度

等，分 析 骨 密 度 的 可 能 危 险 因 素。结 果 骨 量 丢 失 者 -! 例（占 7">7?），骨 质 疏 松 者 !. 例（占

-8>"?），其中女性占所有骨质疏松者的 #->.?；多元线性回归分析显示非透析人群中的传统危险因

素如干体重、糖尿病、碱性磷酸酶等多种因素均与骨密度相关，而 ’@AB 尽管是调节钙磷代谢的重要因

子，多元回归分析显示 ’@AB 并不与骨密度相关。结论 在维持性血液透析患者中骨质疏松是个较为

严重的问题，传统因素如干体重低、糖尿病等均是骨质疏松的危险因素，碱性磷酸酶高者骨密度低，而

’@AB 并不是骨密度的独立危险因素。
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近些年来，随着透析技术进步及人均寿命的延

长，慢性肾衰竭透析患者生存期明显延长，维持性血

液透析患者的生活质量特别是骨健康问题日益引起

人们关注［!;<］。但到目前为止国内外关于这部分患

者骨质疏松方面的文献有限［=;!.］，在非慢性肾脏病

患者骨质疏松的危险因素包括老年、消瘦、营养缺

乏、长 期 卧 床、长 期 服 用 糖 皮 质 激 素、糖 尿 病

等［<;!!，!7;!<］，也有文献分析骨密度与钙磷代谢指标如

碱性磷酸酶（9R@）、骨钙素等的关系［!.，!=］，对血液透

析患者来讲上述因素是否亦与骨质疏松有关尚值得

探讨。故笔者对我院血液透析中心的维持性血液透

析患者骨质疏松患病情况作一调查并分析其相关的

危险因素。
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! 材料和方法

!"! 观察对象

纳入标准：病情稳定的维持性血液透析患者（透

析 ! 个月及以上），近 ! 个月内无骨折、感染、心衰或

其他原因住院，近 ! 个月内无各种原因的大量失血，

并签署知情同意书。

排除标准：骨肿瘤或骨先天发育异常，肿瘤晚

期，严重肝胆疾病，严重血液系统疾病如白血病、淋

巴瘤、再生障碍性贫血、骨髓异常增殖综合征、多发

骨髓瘤或其他浆细胞肿瘤等，长期卧床患者，不接受

骨密度检查及取血化验者。

!"# 研究方法

所有患者均采用碳酸氢盐透析液，透析液钙浓

度 !"# $%&’(，定期检测铝浓度在正常范围（ ) *#!+’
(）。每月定期化验患者血常规、生化，取连续 ! 月值

平均以排除实验误差及’或用药的影响；每 ! 个月查

* 次血清全段甲状旁腺激素（ ,-./），必要时增加频

次。

,-./ 测定采用比利时的酶联免疫反应试剂盒

（0,1213456 %(789 :,;）测定血清的人全段甲状旁腺激

素（<3$=> ,>;=5; -./，,-./），正常值为 *? @ ?A B+’
$(。矫正血钙（$+’C(）［*］D 血清总钙（$+’C(）E #"F
G（AH9(I（+’C(）），血钙（$$1J’(）D #"KL G 血钙（$+’
C(）。以下血钙（M=）均为矫正血钙值。

骨密度检测采用美国 N14J=>1 OH!? 双能 O 线吸

收（P%O9）骨密度仪，测定患者腰椎（(KHA）和股骨两

个部 位 的 骨 密 度（IQP）并 计 算 .H85146，! 值 D
（IQP所测值 R IQP正常青年人群参考值 ）’8P正常青年人群参考值 。按

照 S/T 关于骨质疏松的诊断标准［*#，*A，*L］：.H85146
R K"L以下为骨质疏松，R * 至 R K"L 之间为骨量丢

失，U * 之间为正常。其中任一部位 ! 值达到上述

骨质异常标准即可作出诊断。

!"$ 统计学处理

统计软件 8-88 *!"#，计量资料采用平均值 U 标

准差或中位数和四分位间距表示，各种可疑因素与

骨密度的相关性分析采用卡方检验和’或多元逐步

线性回归分析。双侧检验 " ) #"#L 为有统计学意

义。

# 结果

#"! 患者一般情况

共入组患者 LK 例，男 KV 例（占 L*"WX），年龄中

位数及四分位值为 ??"L（LL"!，?W"F）岁。其他情况

见表 *。原发病：慢性肾小球肾炎 *A 例（K?"WX），良

性小动脉肾硬化 *? 例（!#"FX），慢性间质性肾炎 F
例（*L"!X），糖尿病肾病 V 例（*!"LX），多囊肾、轻

链肾病共计 L 例，K 例病因不明；其中患糖尿病的 *#
例（*W"KX）。白蛋白（9(I）（!W"* U !"*）+’(。

表 ! 一般资料

项目
平均值 U 标准差’中位数

（KLX，VLX四分位值）

透析龄（月） !L（*VY!，LW Y!）

干体重（:+） ?K Y*F U ** YVW

尿量（$(’C） L!V U LF#

血红蛋白（/I，+’(） **AYA? U *K YWA

,-./（B+’$(） KLA YFW U *FA Y!W

矫正血钙（M=，$$1J’(） KY*L U #Y*F

磷（-，$$1J’(） KY#! U #YLV

钙磷乘积（$$1JK ’(K） AY!L U *YKA

碱性磷酸酶（9(-，Z’(） W! YKA U AL YAK

注：,-./：甲状旁腺激素

LK 例完成骨密度检查，* 例患者因机器故障未

检测股骨骨密度故该项缺失。腰椎骨密度（(IQP）

#"FFF# U #"K##V（+’5$K ），股骨骨密度（[IQP）#"?L*A
U #"*KLV（+’5$K ），腰椎 .H85146 R *"AW U K"K*，股骨

.H85146 R *"*L U #"VV。骨量丢失者 K* 例，占被检查

人总 数（下 同）的 A#"AX。骨 质 疏 松 者 *! 例，占

KL"#X，其中女性占所有骨质疏松者的 WK"!X。女

性患者中患骨质疏松者占 AF"#X，男性患者中患骨

质疏松者占 !"VX；性别与骨质疏松情况的卡方检

验显示 -6=421>!
K 值 *!"WWF，" D #"##*，提示二者具

有相关性。骨量正常者 *F 例，占 !A"?X。

?# 岁以上作骨密度检查者 !A 人，其中骨质疏

松 *# 例，占该年龄段被检查人数的 KW"AX，且全部

为女性。糖尿病患者中骨质疏松者 ? 例（?#"#X），

非糖尿病患者中骨质疏松者 V 例（*?"VX），糖尿病

与骨质疏松作 卡 方 检 验 -6=421>!
K 值 F"L?A，" D

#"#*A。

#"# 影响骨密度的因素

分别以 (IQP、[IQP 为应变量，以性别、年龄、

有无糖尿病、透 析 龄、血 红 蛋 白、透 前 ,-./、9(-、

9(I、干体重为自变量作线性回归分析，并对女性患

者以 [IQP 为应变量重复前述回归分析，结果见表

K。只有 ! 个变量进入骨密度与上述自变量的回归

方程，女性患者只有两个变量与股骨骨密度相关，而
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性别、透析龄等其余变量均与骨密度无关。

表 ! 骨密度相关危险因素的线性回归分析结果

总体 !"#$
（!% & ’()%’）

*+,-.+/.0/123/
453661713+-,（"）

总体 8"#$
（!% & ’(9:’）

*+,-.+/.0/123/
453661713+-,（"）

女性 8"#$
（!% & ’();<）

*+,-.+/.0/123/
453661713+-,（"）

（45+,-.+-） <=%<% > （45+,-.+-） ’=99%!! （45+,-.+-） ’ =)9<!

干体重 ’=’’: > 干体重 ’=’’?!! 干体重 ’ =’’?!

@!A B ’=’’<! @!A B ’=’’<! 有无糖尿病 B ’=<’?!

@!" B ’=’<C! 有无糖尿病 B ’=’;9!

注：应变量分别为（如表头所示）：总体 !"#$、总体 8"#$ 和女性 8"#$；" D ’(’? 提示该自变量与应变量相关，""’(’? 的自变量未列入表

内。! " D ’(’?；!! " D ’(’’<；> " & ’(’’<

" 讨论

肾性骨营养不良（03+.E 5,-35/F,-05GHF）是慢性肾

衰竭透析患者的重要并发症之一，与继发性甲状旁

腺机能亢进、!% I微球蛋白沉积、代谢性酸中毒、糖皮

质激素及维生素 $ 治疗、糖尿病及长期铝暴露等有

关，还有一些非 4J$ 因素影响骨代谢如老年、雌激

素缺乏、营养性或药物性维生素 $ 缺乏、长期制动、

肿瘤有或无骨转移［<，<’］。%’’? 年改善全球肾脏病患

者预后的国际会议（J$KLM，J1/+3F $1,3.,3：KNG05O1+P
LE5Q.E MR-75N3,）明确提出慢性肾脏病（4J$）时的矿

物质和骨代谢异常（7H05+17 S1/+3F /1,3.,3IN1+30.E .+/
Q5+3 /1,50/30）的概念，这是一个全身性（系统性）疾

病，常具有下列一个或一个以上表现："实验室异

常：钙、磷、1ATU 或维生素 $ 代谢异常；#骨异常：骨

转化、矿化、骨容量、骨骼线性生长或骨强度的异常；

$血管或其他软组织钙化［:，<V］。该概念在某种程度

上强调了骨强度或其抗骨折能力异常及血管钙化。

本研究初衷在于了解慢性肾衰竭血液透析患者中的

骨病变旨在尽量减少骨折的发生。尽管我们知道骨

质疏松并不是肾性骨营养不良的一种特异性临床类

型，但无论肾性骨营养不良的组织学表现如何，多种

骨病变均可导致骨量的减少，出现骨质疏松［V］；而骨

质疏松是骨折的最常见原因之一［<，<9，<?］。另一方面

骨质疏松性骨折可引起疼痛、抑郁、生活质量下降，

还可引起肺栓塞、呼吸功能下降［<?］；而且有研究显

示心血管疾病与骨质疏松密切相关；骨折部位越多，

患者死亡率越高［<?，%’］。另外骨质疏松的诊断不需要

有创性检查手段。故本研究将研究定位在骨质疏松

上。

随着慢性肾脏病患者的肾小球滤过率（L8W）下

降，骨质疏松X骨量丢失的发生率增加［<，;，<’］。有报

道 L8W 在 :’ N!XN1+X<(:) N% 以上（4J$< 和 % 期）的

患者腰椎、骨盆及前臂远端的骨密度在 4J$ 患者中

最高，而 L8W 在 C Y %C N!XN1+X<(:) N%（4J$ 9 期或

以下）的患者骨密度最低［<，<’］。在透析人群骨密度

低也已有报道［<<］。另外，有报道 4J$ 患者骨折的发

生率较普通人群明显增加［<，<’，<<，%<，%)］，$MAAZ［%%］研究

中 <%:;% 例血透患者骨盆骨折的发病率 ;(VX<’’’
例·年，任何部位新发骨折 %?(CX<’’’ 例·年。在普通

人群中骨质疏松是骨折发生率增加的重要预测因

子［<，<’，<9，<C，<:，%9］。指南提出在 4J$ 患者中检测骨密

度是识别患者是否容易骨折的重要诊断措施［<，<’］。

以双能 [ 线吸收测量法（$\[@）测量骨矿物质密度

（"#$）是诊断骨质疏松的“金标准”，在一般人群的

有 效 性 及 对 骨 折 的 预 测 价 值 均 已 得 到 大 家 共

识［<，<)I<?，%9］，骨密度每低于健康年青人骨量峰值的 <
个标准差，腰椎、髋部的骨折风险分别增加 % 倍、%(?
倍［<，<?］。故本研究选取 $\[@ 法骨密度测定作为骨

质疏松的检查手段。

本研究骨质疏松者占 %?(’]，高于一般人群的

骨质疏松患病率，由第五次人口普查结果预测我国

骨质疏松症发生率为 C(V:]［<C］；关于血液透析患者

骨质疏松的报道中，T..E 等［;］<VVV 年（?;(% ^ <:()）

岁为 <)(C] Y <V()]，_.F5R0 等［<<］%’’9 年（%; 例）为

C9]，其中女性骨质疏松占 ;:]，".003-5 等［<%］%’’C
年采用髂骨骨活检方法对 V; 例血透患者作横断面

分析，骨质疏松发生率 9C]。腹透方面也有报道，

\0,5F 等［%?］曾报道 %V% 例腹透患者采用 $\[@ 法分

别以腰椎和股骨颈的骨密度判断骨质疏松发生率为

<V(%]、%C]。本研究中 C’ 岁以上患者中骨质疏松

%V(9]，高于同龄的非肾病人群。我国九五课题七

省市 9(;C 万人统计调查结果显示 C’ 岁以上的骨质

疏松总发病率约为 %%(C]［<:］。

’<; 中国骨质疏松杂志 %’’; 年 << 月第 <9 卷第 << 期 4H1+ ‘ M,-35G505,，a5O3NQ30 %’’;，b5E <9，a5(<<



在非慢性肾脏病患者骨质疏松的危险因素包括

以下几个方面：老年，雌激素下降，遗传，消瘦，营养

缺乏或大量吸烟，视觉障碍，长期服用糖皮质激素等

药物，疾病等［!，!"，!#，$%&$’］。()* 等［+，!!，!,］提出性别、透

析龄和糖尿病是骨质疏松的危险因素。-)../［$$］对

!$ 个国家 !$+’$ 例血液透析患者调查显示老年（00
1 !233）、女性（00 1 !2#,）、肾移植史等是新发骨折

的预测因子，使用麻醉镇痛剂、糖皮质激素、苯二氮

卓类镇静剂等也会增加新发骨折的风险。

血液透析中影响骨密度的因素分析：

!"# 4.56 对骨密度的影响

.56 是目前公认的反映骨转化的重要临床指标

之一，几乎所有关于 .56 与骨代谢关系的研究都是

采 用 全 段 .56（ 4.56）［!,］。 尿 毒 症 患 者 !，$#&
（)6）$-3 降低、高磷血症等均可刺激甲状旁腺增生，

.56 合成和释放增加［!，$,］。研究表明 .56 经典的作

用是由 .567.56 相关肽受体介导的，后者是 8 蛋白

耦联受体中 9 亚家族的一员。.56 氨基端 3: 个氨

基酸是其活性部分，与 .56 整体的作用相同。! 型

.56 受体（.56!0）激活后可启动以下信号传导途径：

;<(.7.=< 途径、.>? 依赖或不依赖的 .=? 途径等，

@ABC - 等［3"］报道前者是 .56 对骨作用的主要机制，

后者可增强 .56 对骨的作用。许多动物和人的试

验结果显示间断皮下注射低剂量 .56 可有效地刺

激海绵状骨的形成，而严重甲状旁腺机能亢进时持

续高剂量 .56 的刺激则增加骨转化，骨的净吸收增

加，最终骨量减少［3"］。在绝经期非 ?=- 妇女 .56
与骨密度正相关［3!］。>A;AD4EA 等［3$，33］提出血液透析

患者 .56 与骨密度负相关；5AAF 等［’］提出 4.56 与股

骨及 髋 骨 的 骨 密 度 负 相 关，但 回 归 系 数 均 小 于

"2""!；-)../［$$］也提到 .56 ,""GC7H> 以上者与 !#"
I 3"" GC7H> 者相比任何部位的骨折风险均增加。

-ABJKJ 等［3:］对 ,""+ 例透析患者分析显示骨盆和椎

体骨折的发病风险与 .56 有微弱的相关性，.56
3"" GC7H> 左右骨折风险最低。但本研究中未显示

4.56 与骨密度的相关性，与 (LJ 等［!!，$#］文献报道一

致，从目前结果看，4.56 对骨密度的作用受很多其

他因素影响，提示 4.56 不是决定骨密度的独立危险

因素。

!"$ 糖尿病

本研究卡方检验和多元回归分析均显示糖尿病

与骨密度相关，即糖尿病患者股骨的骨密度低，女性

亦如此。早在 !,:’ 年 <FMN4COD 和 0J4PJBKDJB 即指出

血糖控制不佳的糖尿病患者骨矿物质含量下降，以

后有很多临床研究报导骨质疏松是糖尿病的慢性并

发症之一［!!，$+，3#&:"］，特别在 ! 型糖尿病。其机制主要

与以下两个因素有关［$+］：!血糖增高：糖基化终末

产物（<8*）形成增加，刺激破骨细胞及其他有 <8*
受体的多种细胞形成骨吸收因子 Q>&% 等，促进骨质

吸收；"胰岛素缺乏：使肾 !#&羟化酶活性下降，肠钙

吸收减少；胰岛素作用于成骨细胞表面的胰岛素受

体促使细胞分化，胰岛素缺乏使成骨细胞数目减少；

胰岛素有抑制腺苷环化酶的作用，其缺乏使腺苷环

化酶活性增加，环磷酸腺苷形成增加，后者可刺激骨

吸收。在 $ 型糖尿病骨质疏松的发生率是否增高尚

有歧义［$+，3%&3,］，但大多数学者认为 $ 型糖尿病与骨

质疏松有内在联系。9NABRAL 等［3#］$""+ 年报道 ! 型

糖尿病患病儿童腰椎骨密度与对照组接近，但骨面

积和糖尿病患病时间及糖化血红蛋白水平负相关，

提示糖尿病患病时间长及血糖控制不佳可能在发病

早期影响峰骨量。STU44 等［3%］采用自发的非肥胖 $
型糖尿病大鼠模型显示尽管肾功能正常，糖尿病大

鼠的骨密度和强度低于对照组，而且 <>. 和骨钙素

的信使 0V<（H0V<）表达也低于对照组，差异均有

显著性，提示 $ 型糖尿病大鼠的骨质呈低转运状态。

/TWTX4 等［3’］报道 !": 例男性 $ 型糖尿病患者的掌骨

骨 密 度 低 于 同 年 龄 对 照 组，差 异 有 显 著 性。

YAXAKTC4 等［3,］报道 +’ 例 $ 型糖尿病患者骨密度与

糖尿病的患病时间负相关。

!"! 干体重

-)../［:!］提示超重与肥胖的血透患者生存期比

体重指数（9(Q）小于 $# 的患者长，与普通人群的流

行病学规律相反，但机制不清。本组资料显示干体

重影响血液透析患者腰椎及股骨的骨密度，女性干

体重亦影响股骨的骨密度。Y6) 提出骨质疏松的

危险因素包括低体重（ Z !$+FM7#’XC）［!#，$’］。尽管如

此，体重对血透患者生存的影响可能还有更深层次

的原因。关于体重对骨密度影响的机理有作者提出

体重大，相应地骨形成量较大，且脂肪组织将雄激素

转换成雌激素增多，雌激素降低骨对 4.56 的敏感

性，使骨密度增加［’，$%］。5ABC 等［$%］以超声方法测定

3%’ 例老年男性（平均 +’2’ 岁）跟骨的骨密度，单7多
因素相关分析均显示骨密度与体重指数呈正相关

（!$ 1 "2!+%，" Z "2""!）。>A;AD4EA 等［3$］对 :$ 例血透

患者的骨密度分析显示低体重指数与骨密度相关。

*NKL[ 等［$#］报道腹膜透析患者腰椎、股骨颈骨密度 #
值均与体重指数正相关。

!"% 碱性磷酸酶（<>.）对骨密度的影响

!!’中国骨质疏松杂志 $""’ 年 !! 月第 !: 卷第 !! 期 ?O4B \ )KDJLGLNLK，VLEJHMJN $""’，]LF !:，VL2!!



在无严重肝胆系统疾病的情况下，!"# 是反映

骨代谢特别是骨形成的指标［$%，&’］，()*+, 一致认为血

清总的 !"# 与 #-. 结合对于预测骨转化有帮助，骨

特异性 !"# 的优势并不突出［$%］。本组排除了严重

肝胆疾病的患者后采用总 !"# 反映骨形成情况，结

果显示 !"# 与骨密度负相关，提示在 !"# 升高时骨

密度是下降的，与文献报道一致，结合文献考虑机制

为可能与继发性甲状旁腺机能亢进有关［$’，&/］。

!"# !"0
本研究显示 !"0 与腰椎骨密度负相关。有报

道营养缺乏是骨质疏松的独立危险因素［$1，2&］。34*5,
等［/&］报道 &$6 例非肾衰患者（平均年龄 7686 岁）骨

密度低者平均血浆白蛋白也低，与未发生过骨折的

患者相比，发生过骨折的患者血浆白蛋白显著低下，

在女性这种差异有显著性；所以作者提出血浆白蛋

白等营养指标可能是骨折的危险因素。9:##3［&&］中

虽然没有骨密度指标，但也提到低血浆白蛋白是新

发骨折的预测因子，每降低 $ +;)" 骨盆或全身其他

部位骨折的危险性增加，<< 分别为 $8’7、$8/7。

!"$ 其他

!性别：双变量相关分析（卡方检验）显示性别

与骨质疏松相关，但在多变量分析时性别并未进入

回归方程，后者提示性别与定量的骨密度值无相关

性。一生中身体任何部位骨质疏松性骨折的危险

性，男性是女性的三分之一。男性髋部骨折发生时

间迟于女性，女性在 71 = >1 岁后呈指数增加，男性

在 61 = ’1 岁后呈指数增加［&’］。与女性相比，男性

骨质疏松性骨折的发病率及病死率高，且常为继发

性骨质疏松，最常见的危险因素有酗酒、长期应用糖

皮质激素及性腺功能低下［&’，/2］。因此我们又采用非

配对 - 检验对不同性别的其他变量做了对比，发现

男性和女性的年龄、糖尿病状态、透析龄、干体重、腰

椎及股骨的骨密度、*#-.、.0、!"#、!"0 差异均无统

计学意义。考虑性别与骨密度不相关与以下因素有

关：男性患者的干体重与女性接近，病因（均为继发

于肾功能不全的骨质疏松），本组未调查的其他因素

如视觉障碍、体力活动量等。".0：有文献报道 .0
与骨密度正相关［’］。34*5, 等［/&］&11/ 年报道非肾衰

患者的骨密度与临床指标间的关系，发现与 %6 例未

发生过骨折的患者相比，71 例发生过长骨骨折患者

的血红蛋白水平较低，在女性这种差异有显著性。

本组 .0 未进入方程，考虑与本组患者的 .0 变异小

有关，大部分患者 .0 在 $$1 +;" 左右，故而未能发

现 .0 与骨密度的相关性。

?4@,AB等［$$］曾提出透析龄是骨密度的预测因

子，可能与透析时间长者继发肾性骨营养不良者较

多，而后者多影响骨质密度有关。但本研究中未发

现透析龄是骨密度的独立危险因素，不除外病例数

少的原因。

综上所述，随着透析技术进步及人均寿命的延

长，如何提高血液透析患者的生存质量特别是提高

骨的健康是一个亟待解决的重大课题。由本研究的

管窥之见，我们可能看出骨质疏松在维持性血液透

析患者仍是个较为严重的问题，本研究对其相关的

危险因素作了初浅的探讨，发现在非透析人群中传

统的危险因素如干体重低、糖尿病、!"# 高等同样可

能是血液透析患者骨质疏松的危险因素，而 *#-. 尽

管是钙磷代谢的重要调节因子，并未进入回归方程。

因本组资料为回顾性分析，且样本量不大，故有待大

规模的研究进一步核实。
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