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摘要：绝经后骨质疏松症是目前患病率最高的慢病之一，在40—65岁妇女中有很高的患病率。骨质

疏松症容易导致脆性骨折，尤其是髋部骨折危险性最大，常是老年人的死亡原因。目前，公认的骨质

疏松症诊断金标准是利用双能x线吸收仪进行骨密度的测量，由于检测费用比较昂贵，且需要有专

业医务人员进行操作，不便于在广大人群中筛查使用。我们往往借助于通过简单的筛检工具来判断

是否处于骨质疏松高风险状态，再运用DXA检测进行确诊。现有的PMOP筛检工具纳入的评估指标

过少，特异度较低，在实际应用中存在一定的局限性。中医证素与骨密度之间存在着的一定的相关关

系，在现有PMOP风险评估工具中，融人中医证素的相关内容，建立基于GPLM的PMOP风险预测模

型，开发适用于我国人群特征的包含现代医学危险因素和中医证索的PMOP筛检T具，必将有助于

PMOP的早期发现，提高PMOP高危人群的筛检率，为采取有效的防治性干预措施提供科学的依据。
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Abstract：Postmenopausal osteoporosis(PMOP)is one of chronic diseases with highest morbidity rate

among women aged 40-65 years．Osteoporosis(OP)results in fragile fractures easily，especially in high risk

of hip fracture，which is the common cause for elder people’8 death．At present，the recognized gold standard

of osteoporosis diagnosis is bone mineral density(BMD)test using dual energy X-ray absorptiometry

(DXA)．However，the BMD test needs professional staff to operate and costs much money．So it is not

suitable tO apply in large population．We often use a simple screening tool tO determine whether a person is

in high risk of OP，and then conduct accurate diagnosis with DXA．The existing PMOP screening tools have

some limitations in application，with less evaluation parameters and lower specificity．TCM syndrome factors

fire related with BMD．So we develop a PMOP risk prediction model applying generalized partial linear model

(GPLM)on the base of present PMOP risk assessment tools，and combining with TCM syndrome factors．

We also develop a PMOP screening tool suitable for Chinese population，combining the modern medical risk

factors and TCM syndrome factors，which is helpful to detect PMOP earlier and tO improve PMOP screening

rate for high·risk population．This will provide scientific basis for effective intervention of prevention and

treatment．
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·综述·

osteoporosis，PMOP)是目前患病率最高的慢病之一。

指绝经后妇女发生的以低骨量和骨组织微结构退行

性病变为特征的一种全身性骨骼疾病，在40岁～65

岁妇女中有很高的患病率，据国际骨质疏松基金会

(International Osteoporosis Foundation，IOF)统计，全

球约有2亿骨质疏松症患者，美国和欧洲的绝经后
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妇女30％患有骨质疏松症H1。杨春菊等¨1研究表

明，在50—79岁年龄段女性，骨质疏松症的患病率

为27．1％。骨质疏松症(osteoporosis，OP)容易导致

脆性骨折，以脊柱、髋部和桡骨远端骨折为常见，尤

其是髋部骨折危险性最大，是老年人死亡的常见原

因”1。在美国，2005年高达200万的骨折发生事件

(女性占21％)占用了大概170亿美元的医疗费用

(女性占75％)，预计到2025年，每年的骨折发生事

件和医疗费用支出将以50％的速度增长¨1。如何

有效地早期预测OP的发生，针对其危险因素采取

有效的预防性干预措施，是防治PMOP的关键。本

文就PMOP危险因素、预测模型和筛检工具相关研

究作一简要的评述。

I PMOP危险因素研究现状

鉴于PMOP发生和发展的不可逆性，针对其危

险因素采取预防性干预措施是防治PMOP的重要途

径，国内外关于PMOP危险因素的研究多是通过问

卷调查的方式开展。

1．1 国外PMOP危险因素研究现状

Luz Rentero∞o对西班牙96个医疗中心的4960

例绝经后妇女开展的横断面研究，表明PMOP的主

要危险因素有：钙摄入不足、服用苯二氮卓类药物和

明显的体重下降。Filip旧。对波兰Lublin地区城市和

农村妇女实施的OP危险因素调查问卷包括社会活

动史、既往医疗史、生产史、药物史、家族骨质疏松症

患病史、饮食习惯和其他生活因素等7个领域，研究

表明妇科治疗、饮食中钙的摄入量、吸烟和咖啡饮用

量等危险因素在城市和农村两类人群中的发生概率

有较显著的差异。Kim等¨1研究表明，年龄和体重

指数是韩国妇女最重要的OP临床危险因素。

Akdeniz¨1对540名健康绝经后妇女进行的研究表

明，OP的主要决定性影响因素为体重和绝经年龄，

其次是年龄、体重指数和身高。

1．2国内PMOP危险因素研究现状

国内学者非常重视对PMOP危险因素的研究。

彭绩等一3对1993—2003年发表的OP发病危险因

素研究文献进行Meta分析，结果表明影响OP发生

的主要危险因素有：年龄≥60岁(OR=3．56)、体育

锻炼不足(OR=2．83)、钙摄入不足(OR=2．33》、

BMI<20(OR=2．06)、吸烟(OR=1．98)和饮酒

(OR=1．70)。研究者在上海、北京、广州等地都开

展了PMOP危险因素的调查研究。沈薇等¨刚对上

海市531名40—65岁的社区妇女进行问卷调查和
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骨密度(bone mineral density，BMD)测定，结果表明

年龄、患慢性疾病、绝经年限、生育次数等对OP的

发生有影响。沈汝桐等⋯1对北京地区2 429名40

～65岁围绝经期妇女进行问卷调查研究表明，与

BMD呈显著正相关的因素有：生育年龄、体重、喝牛

奶、锻炼、居住地为农村；呈显著负相关的因素有：年

龄、生育次数、哺乳时间、吸烟等。陈玉平等¨21分析

广州市中老年人群OP的患病危险因素，结果表明

钙摄人量低、缺少运动、高龄、绝经年限长和低体重

指数是社区中老年人群OP患病的危险因素，其中

钙摄入量、运动和体重指数为可控因素。在中医方

面，高丽萍等¨引对210名福建泉州地区绝经后妇女

的调查研究表明，中医肾虚和血瘀证素为PMOP的

独立危险因素，不能被西医指标所取代。

2 PMOP中医证候相关研究现状

中医并没有“骨质疏松症”一词，但其描述的核

心证候特征如腰背酸痛、身长缩短、驼背、易骨折等，

符合现代医学的OP临床特征，将其归于“骨痹”、

“骨痿”的范畴¨引。骨痹和骨痿分别相当于OP的

两个阶段，发病早期以疼痛为主要症状时属于“骨

痹”范畴；而发展至后期出现身长缩短、驼背甚或骨

折时则应属于“骨痿”范畴。明确PMOP的中医证

型及其特点，是采取中医药防治措施的前提和基础。

由于中医证候研究的特殊性，在国外鲜有关于

PMOP中医证候的相关研究。就国内已发表的研究

文献来看，PMOP的中医证型研究结论是不一致的。

骨密度与中医证型之间存在一定的相关性。黄

宏兴等¨纠对246例OP患者中医证型的聚类分析研

究表明，肝。肾阴虚和脾肾阳虚为最多，分别占

34．7％和30．1％，OP患者多以肾虚表现为主。谢

雁鸣等¨叫开展的临床流行病学调查显示，原发性骨

质疏松症(primary osteoporosis，POP)的主要中医证

素为阴虚、阳虚、气虚、气滞、湿浊和血瘀，常见证型

为肾阳虚证、肾精不足证、肾气虚证、肾阴阳两虚证、

脾肾阳虚证、肾阴虚证和肝肾阴虚证。韩丽萍等Ⅲ’

选取159例OP患者研究骨密度与中医证型的关

系，表明骨密度与肾虚证有相关性。王小宁¨驯的研

究表明OP患者肾阳虚证、肾阴虚证、肾阴阳两虚证

和肝肾阴虚证组骨密度降低显著，骨密度与中医证

型有相关性。

3 PMOP筛检工具研究现状

目前，学界公认的OP诊断金标准是利用双能
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x线吸收仪(dual energy X—ray absorptiometry，DXA)

进行BMD的测量。然而，DXA检测费用比较昂贵。

不便于在广大人群中筛查使用。研究和开发简单、

方便、廉价的OP筛检工具显得十分必要。早在

1994年，WHO就提出了将骨折风险评价应用于

PMOP筛检¨“。目前已开发的筛检工具有：

3．1国外PMOP筛检工具研究

3．1．1 0ST／OSTA

Koh等Ⅲ1开发的亚洲骨质疏松症自评价工具

(osteoporosis self-assessment tool for Asians。OSTA)可

以将OP危险人群划分为高、中、低三类，这个基于

年龄和体重的风险评价工具敏感度9l％，特异度

45％；在日本妇女人群中的大样本验证研究表明，敏

感度98％，特异度29％。Geater[211在泰国开展的

研究，在标准的截断值≤一1，股骨颈和腰椎部位的

灵敏度分别为93％和80％，特异度6l％和70％。

Tao等¨纠认为将定量超声(quantitative ultrasound，

QUS)诊断和OSTA综合应用在骨质疏松非脊椎性

骨折筛检上，具有较好的预测准确性，灵敏度83％，

特异度84％。

3．1．2 SCORE

骨质疏松简单计算风险评价工具(simple

calculated osteoporosis risk estimation，SCORE)最早

由美国的Lydick于1998年开发，包括年龄、体重、

种族、骨折史、类风湿和使用雌激素等6个问题，筛

检的灵敏度89％，特异度50％【231。Cadarette[243在

加拿大妇女中评价SCORE，在推荐的截断值6，灵敏

度90％，特异度32％，阳性预测值64％；Ben

SedrineH副在比利时白人妇女中的研究结果与此接

近。Von Muhlen¨钊在白人老年妇女中的研究表明，

SCORE在推荐的截断值6，灵敏度98％。特异度

12．5％，阳性预测值69％，阳性预测值75％。

Russell等心71认为SCORE的特异度较低，对于60岁

以下人群的预测性较好。

3．1．3 FRAX

尽管BMD检测是目前诊断骨质疏松的金标准，

但它无法预测骨折的发生风险。最近，WHO推出了

一项骨折风险评估工具(fracture risk assessment

tool，FRAX)，通过临床危险因素(年龄、骨折史、家

族骨折史、低体重指数、激素治疗、吸烟和过量饮

酒)可评估个体发生骨质疏松性骨折的风险[28 3。现

已相继在英国‘29|、日本‘301、中国[31】、比利时‘321、瑞

士口引等国家开展应用研究。Fujiwara等∞叫开发的

FRAX日本版可以作为决定是否进行防治干预措施

的参考工具。

3．1．4 ORACLE

Richy等Ⅲ3在2004年开发了骨质疏松风险混

合线性评价工具(osteoporosis risk assessment by

composite linear estimate，ORACLE)，其识别骨质疏

松风险的灵敏度为90％，特异度为50％，有助于提

高定量超声图(quantitative uhrasonometry，QUS)的

诊断准确性。

3．1．5 0RAI

Cadarette等[351开发的骨质疏松风险评价工具

(osteoporosis risk assessment instrument，ORAI)，用来

帮助临床医生识别女性是否有骨质疏松的危险并需

要进行骨密度检测，基于年龄、体重和是否使用雌激

素三个因素，在截断值≥9时，敏感度为93．3％，特

异度为46．4％。

3．1．6 OSIRIS

Sedrine【2副开发了骨质疏松危险指数

(osteoporosis index of risk，OSIRIS)作为识别骨质疏

松风险水平的工具，包括年龄、体重、激素替代疗法

和轻微骨折史四个因素，预测灵敏度78．5％，特异

度51．4％。Reginster¨钊对该工具在法国绝经后妇

女人群中的应用进行了评价，在截断值<1，T值≤

一2．5，其敏感度和特异度分别为85．1％和38．9％。

3．1．7其他PMOP筛检工具

Salaffi等p¨基于意大利绝经后妇女人群开发

了骨质疏松风险评价预筛检工具(osteoporosis

prescreening risk assessment，OPERA)，在推荐的截断

值2。股骨颈和腰椎部位的灵敏度分别为88．1％和

90％；特异度分别为60．6％和64．2％，阳性预测值

29％和39．2％，阴性预测值96．5％和96．2％。

Henryp驯开发的骨质疏松症骨折风险评价工具

(fracture risk，FRISK)，根据腰椎、股骨颈、摔跤分

值、既往骨折次数、体重等指标来预测骨折的风险。

3．2国内PMOP筛检工具研究

近年来，国内研究者也开发出一些PMOP筛检

工具。朱燕辉¨"的研究表明绝经年限、体重、年龄

和怀孕次数四项能较好地筛选出OP患者。姜小鹰

等[401建立的骨质疏松症高危人群筛检工具包括6

个条目(年龄、体重、家族骨折史、孕次、停经时间、

18—30岁的运动情况)，以一1为分界值，其筛检骨

质疏松(r≤一2．OSD)的灵敏度为91．67％，特异度

为58．82％。宋亦军等H¨采用与Koh建立OSTA类

似的方法建立了以年龄和体重筛检OP的方法，其

灵敏度90．O％，特异度49．3％。张菊英等¨副基于
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北京、上海、广州等地6562例40岁以上的女性人群

调查数据，建立了中国大陆地区骨质疏松筛检工具

(osleoporosis screening tool for Chinese，OSTC)，其灵

敏度76．8％，特异度75．1％。

3．3 PMOP筛检工具的综合评价研究

目前已有的筛检工具都是基于某一特定人群而

开发的，人群在种族、地域、饮食和社会文化等方面

的差异，为了探讨各筛检工具在不同人群中的有效

性，非常有必要对其进行综合评价和研究。Richy

等H副在比利时开展的骨质疏松筛检工具OST、

ORAI、SCORE和OSIRIS对比研究，认为OST比其

他3种工具有较好的敏感度，但特异度相对要低一

点。Geusens等⋯o在对OST、ORAI和SCORE等筛

检工具进行了比较研究，表明具有相近的预测准确

度，认为OST在临床实践中计算方便，实用性较好。

WaUaeeH纠在非洲裔美国绝经后妇女中对OST、

ORAI、SCORE等筛检工具开展评价研究，表明这些

筛检工具在识别OP上具有一定的临床实用性，但

需要在更广泛的非洲裔美国绝经后妇女人群中开展

进一步研究。Rud等H叫开展的系统评价研究结果

表明OST工具的临床应用价值不确定，可能和纳入

分析的文献质量总体水平不高有关。吴秀云H刊的

bleta分析表明OST／OSTA具有一定筛检效果，敏感

性较高，在不同种族人群中均取得较好效果，但某些

研究特异性较低。

4 PMOP预测模型研究现状

由于DXA检测费用比较昂贵，而且需要有专业

的医务人员进行操作，不便于在广大人群中筛查使

用。我们往往借助于通过简单筛检工具来判断是否

处于骨质疏松高风险状态，再运用DXA检测进行确

诊。筛检工具的建立是基于一定的统计学预测模型

的，即通过统计学方法来筛选变量并进行预测模型

的拟合和检验。

4．1国外PMOP预测模型研究

纵观国外PMOP预测模型的建立方法，多采取

回归方法进行统计建模。Wildner等H驯通过建立多

重线性回归模型(multiple linear regression model)来

预测绝经后白人妇女的骨质疏松危险，表明年龄和

体重是两个最重要的预测变量。Ofluoglu等”引建立

了逐步逻辑回归方程(stepwise logistic regression

equation)模型，利用年龄、脊柱骨折、背部疼痛和脊

柱触诊柔韧度4个危险因素来预测骨质疏松。

Akkus等b训建立的多重逻辑回归模型(multiple

169

logistic regression model)表明低钙摄入量、运动、教

育、绝经年限是出现低骨密度危险的独立预测因素。

Papaioannou等"¨利用多变量Cox比例风险模型

(multivariate Cox proportional hazard)来分析危险因

素与骨折时间的相关性。Ongphiphadhanakul等p副

研究表明人工神经网络(artificial neural network，

ANN)模型和logistic回归模型在预测低骨密度上的

准确性、灵敏度和特异度没有统计学差异。

4．2国内PMOP预测模型研究

朱冰¨副开展了一项PMOP危险因素的病例．对

照研究，运用多因素非条件logistic回归分析表明，

产次、哺乳月份、绝经年限和饮茶是OP发生的重要

危险因素，而补充钙剂和体重指数是保护性因素。

孙静等㈣1通过对农村妇女人群的骨密度随年龄的

变化趋势及年龄、身高、体重、绝经年限对骨密度的

独立作用，建立骨密度的预测模型，认为年龄、绝经

年限、身高、体重在整个年龄段中对骨密度的独立作

用不呈线性关系。

5 PMOP筛检工具和预测模型研究中的问

题和对策

5．1 PMOP筛检工具和预测模型研究中的问题

现有的PMOP筛检工具纳入的评估指标过少，

特异度较低，在实际应用中存在一定的局限性。

Mauck”副的研究表明SCORE和ORAI在识别PMOP

风险上总体不佳，更倾向于用来识别那些不需要骨

密度检测的人群，尤其是较年轻的绝经后妇女。多

数筛检工具是基于欧美妇女人群特点而开发的，由

于人群在种族、地域、饮食和社会文化等方面的不

同，这些筛检工具往往不适宜在我国应用。中医学

认为。在PMOP人群出现骨骼病理性改变之前，往往

会出现功能性的改变，如腰酸、脊痛、肢酸、乏力等症

状的出现，而这些躯体症状与肾虚、肝虚、脾虚、血瘀

等证素有着一定的相关性。由于中医证素的复杂性

及其与骨密度检测定性诊断之间可能存在着的某种

非线性关系，运用logistic回归模型和Cox比例风险

模型是无法拟合和解释的。

5．2 PMOP筛检工具和预测模型研究对策

5．2．1 建立基于现代医学危险因素和中医证素的

风险预测模型

广义部分线性模型(generalized partial linear

model，GPLM)∞6’571是传统的广义线性模型

(generalized linear model，GLM)的扩展，结合广义线

性模型数据非线性与非恒定方差的优点与连续数值

万方数据
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变量的非参数特点，可以用来判断危险因素、症状对

于疾病结局的效果，反映了危险因素对于疾病预后

的影响。如果能够在现有PMOP风险评估工具中，

融入相关的中医证素内容，建立基于GPLM的

PMOP风险预测模型，必将有助于PMOP的早期发

现，提高PMOP高危人群的筛检率，为采取有效的防

治性干预措施提供科学的依据。

5．2．2开发包含中医证素内容的PMOP筛检工具

鉴于现有的PMOP筛检工具缺乏中医学相关内

容，不便于在我国临床实际中应用，应在建立基于

GPLM的PMOP风险预测模型的基础上，开发适用

于我国人群特征的包含现代医学危险因素和中医证

素的PMOP筛检工具，对PMOP危险人群进行有效

的早期筛查监测，从而合理配置医疗费用，节省卫生

资源，减轻疾病负担。
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