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摘要： 目的　观察老年男性血清脂联素水平与骨密度的关系。 方法　７８例老年男性（６８ ～８９）岁健康者，平均年龄
（７７畅２ ±１０畅６岁），进行双能 Ｘ线骨密度定（ＢＭＤ），化验生化指标和 Ｈｓ-ＣＲＰ，采用酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）双抗体夹心
法检测血清脂联素水平。 根据骨密度测量 Ｔ值，将研究对象分成三组，骨量正常组、骨量减少组、骨质疏松组。 结果
　１．三组间比较，脂联素、高敏 Ｃ反应蛋白（ＨｓＣＲＰ）、ＨＯＭＡ-ＩＲ有统计学意义（P ＜０畅０５ ～０畅００１）；其余生化指标、年
龄、体重指数和吸烟人数无差别。 ２．血清脂联素水平与 ＢＭＤ负相关（ r＝－０畅１６７，P＝０畅０３）。 调整混杂因素后（β＝
－１畅９５９，P＝０畅０１）相关性仍然存在。 ３．以 ＢＭＤ为应变量，其他变量为自变量，进行多元逐步回归分析，脂联素、ＢＭＩ
和年龄进入回归方程，R２ ＝０畅３２８，P＜０畅０５，ＢＭＩ、年龄和脂联素可以解释 ３２畅８％的 ＢＭＤ变化。 结论　脂联素对老年
男性骨质疏松的发病机制有一定影响。
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　　脂联素是专门由脂肪组织分泌的脂肪细胞因
子，可由腹部内脏脂肪、皮下脂肪和骨髓脂肪组织产
生

［１］
参与多种代谢过程。 肝脏、肌肉、胰腺、骨骼表

达脂联素受体
［２］ ；成骨细胞、成骨细胞系和破骨细

胞均表达脂联素受体
［３］ 。 脂联素与骨代谢之间的

关系目前尚不十分清楚，动物实验和临床观察得出

相反的结论。 本研究观察老年男性血清脂联素水平
和 ＢＭＤ之间的关系。 报告如下。

1　材料与方法
1畅1　研究对象

来自本院门诊查体老年男性健康志愿者 ７８ 例
（年龄 ６６ ～８９ 岁，平均 ７７畅２ ±１０畅６ 岁），排除肾上
腺、甲状旁腺、甲状腺疾病；无肝、肾、心功能不全、糖
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尿病以及胃肠吸收障碍等疾病，无激素应用药物史。
根据骨密度测量时 Ｔ值分为 ３ 组，骨密度正常组（Ｔ
值＞－１）、骨量减少组（Ｔ 值 －１ ～２畅５）、骨质疏松
组（Ｔ值＜－２畅５）。
1畅2　方法

禁食 １２ ｈ后抽次日清晨静脉血，离心后留血清，
－７０℃冰箱保存待测。 胰岛素抵抗稳态指数 ＨＯＭＡ-
ＩＲ＝空腹血糖（ ｍｍｏｌ／Ｌ） ×空腹胰岛素（ｍＩＵ／Ｌ）／
２２畅５。 血清脂联素（ＡＰＮ）测定：采用酶联免疫吸附
（ＥＬＩＳＡ）双抗体夹心法原理定量测定，试剂盒由美国
Ｒ＆Ｄ Ｓｙｓｔｅｍｓ 生物科技公司生产，Ｃａｔａｌｏｇ Ｎｕｍｂｅｒ
ＤＲＰ３００，批号：２８００３８。 灵敏度 ０畅０５ ｍｇ／Ｌ。
骨密度检查：采用美国 ＨＯＬＯＧＩＣ Ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ Ａ

型双能 Ｘ线测定仪，由专业人员操作。 同一体位检
测。 每天检测前均行仪器性能质控测定。
1畅3　统计分析

所有数据使用 ＳＰＳＳ １０．软件处理，计量资料用
均数±标准差（珋x ±s）表示，组间比较采用 t 检验。
三组间均数比较使用 ｏｎｅ -ｗａｙ-ＡＮＯＶＡ 方差分析；
两变量相关分析采用 ｐｅｒｓｏｎ 相关分析；调整混杂因
素，观察两变量关系采用线性回归模型。 多因素分
析采用多元逐步回归分析，P ＜０畅０５ 为差异有统计
学意义。

2　结果
2畅1　骨量正常组、骨量减少组、骨质疏松组三组间
各指标比较

年龄、体重指数（ＢＭＩ）、总胆固醇（ＴＣ）、低密度
脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ-ｃ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ-
ｃ）、甘油三酯 （ＴＧ）、空腹血糖（ＦＰＧ）、收缩压（ＳＢＰ）
组间无显著性差别；ＡＰＮ、高敏 Ｃ反应蛋白（ＨｓＣＲＰ）、
ＨＯＭＡ-ＩＲ，组间比较有统计学意义。 见表 １。

表 1　骨量正常、骨量减少、骨质疏松三组间各参数比较
Table 1　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｍｏｎｇ ｎｏｒｍａｌ ｂｏｎｅ ｍａｓｓ ｇｒｏｕｐ ， ｏｓｔｅｏｐｅｎｉａ ｇｒｏｕｐ， ａｎｄ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｇｒｏｕｐ

组别 骨量正常 骨量减少 骨质疏松 Ｆ Ｐ值
例数（ｕｎｍｂｅｒ） ３１ ǐ３４ 1３３ 贩
吸烟（ ｓｍｏｋｉｎｇ） ８ 棗９  ９ ＃
年龄（ａｇｅ） ７４   畅７ ±８ 梃畅７ ７７ 悙悙畅０ ±１０ 倐畅６ ７９ **畅１ ±９ 趑畅５ ６   畅２４５ ０ 耨耨畅０５
ＡＰＮ （μｇ／ｍｌ） ９ 忖忖畅０９ ±３ 栽畅２０ １０ [[畅５５ ±２ M畅５１倡 １１ 栽栽畅３６ ±３ 破畅５５倡▲ １８   畅７９２ ０ 耨．００１
ＢＭＩ （ｋｇ／ｍ２ ） ２６ 鲻鲻畅３８ ±１ 梃畅６９ ２５ ||畅３０ ±１ n畅８４ ２５   畅７２ ±２ 趑畅０７ ３   畅５４１ ０ 耨耨畅５８
Ｈｓ-ＣＲＰ （ｍｇ／Ｌ） ３ 忖忖畅２８ ±１ 栽畅２１ ５ GG畅４９ ±２ 9畅２３倡 ５ 屯屯畅５６ ±２ 靠畅９２倡 ８   畅７６４ ０ 耨耨畅０５
ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４ 忖忖畅５３ ±０ 栽畅４８ ４ hh畅７８ ±０ Z畅４８ ４ 铑铑畅８２ ±０ 噜畅５６ ２   畅０４２ ０ 耨耨畅８７６
ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １ 忖忖畅４４ ±０ 栽畅１６ １ hh畅５２ ±０ Z畅２７ １ 铑铑畅４８ ±０ 噜畅２１ ５   畅７９ ０ 耨耨畅２２
ＨＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １ 忖忖畅８８ ±０ 栽畅１０ １ hh畅８４ ±０ Z畅１４ １ 铑铑畅８８ ±０ 噜畅１２ ２   畅３６３ ０ 耨耨畅８４
ＬＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２ 忖忖畅７８ ±０ 栽畅４８ ２ hh畅８３ ±０ Z畅７６ ２ 铑铑畅９１ ±０ 噜畅３９ ７   畅７９４ ０ 耨耨畅０６７
ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） １４８ ±２０  １５１ ±２１ 枛１５０ ±１８  １   畅１８ ０ 耨耨畅９９
ＢＭＤ（ｇ／ｍ２ ） ０ 汉汉畅９８９ ±０ 栽畅１０７ ０   畅９３３ ±０ 9畅０８８倡 ０ 妸妸畅８８５ ±０ い畅１２３倡倡▲ １０５   畅１４ ０ 耨耨畅０００
ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ６ 忖忖畅４９ ±１ 栽畅３１ ６ hh畅７０ ±１ Z畅４２ ６ 铑铑畅６５ ±１ 噜畅２４ ４   畅０５８ ０ 耨耨畅６２
ＨＯＭＡ-ＩＲ ４ 鲻鲻畅２８ ±１ 梃畅３ ５ hh畅２６ ±１ Z畅２６ ５ 构构畅８８ ±１ ǐ畅２７２倡 ９   畅５３１ ０ 耨耨畅０５

　　注：与正常骨量组比较，倡 P ＜０畅０５，倡倡P ＜０畅０１；与骨量减少组比较▲P ＜０畅０５

2畅2　血清脂联素水平与各变量之间的相关性见表
２，ＡＰＮ与 ＢＭＤ负相关（ r ＝－０畅１６７，p ＝０畅０３）。 见
表 ２。
2畅3　调整混杂因素，各参数与 ＢＭＤ的相关性

调整 ＢＭＩ、Ｈｓ-ＣＲＰ、血脂、血压、ＦＰＧ、ＨＯＭＡ-ＩＲ
等变量，血清脂联素水平与 ＢＭＤ（β＝－１畅９５９，P ＝
０畅０３）相关性仍然存在。 见表 ３。
2畅4　以 ＢＭＤ为应变量，其他变量为自变量，进行多
元逐步回归分析，脂联素、ＢＭＩ 和年龄进入回归方
程，R２ ＝０畅３２８，P＜０畅０５，ＢＭＩ、年龄和脂联素可以解
释 ３２畅８％的 ＢＭＤ变化。

表 2　血清脂联素水平与各参数相关性分析
Table 2　Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｍｏｎｇ ｓｅｒｕｍ ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ

ｌｅｖｅｌ ａｎｄ ｅａｃｈ ｃｏｒｒｅｌａｔｅ ｐａｒａｍｅｔｅｒ
变量 ｒ Ｓｉｇ．

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２ ） －０ >>畅２６０ ０ 屯屯畅００３
腰围（ｗａｉｓｔｌｉｎｅ）（ｃｍ） －０ >>畅３４２ ０ 屯屯畅００１
ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） －０ >>畅１２７ ０ 屯屯畅０２０
ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） －０ >>畅１０６ ０ 屯屯畅０３１
ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） －０ >>畅３７２ ０ 屯屯畅００１
ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） －０ >>畅１５５ ０ 屯屯畅０３
ＨＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０ >>畅２９２ ０ 屯屯畅００２
ＬＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） －０ >>畅２１１ ０ 屯屯畅００８
Ｈｓ-ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） －０ >>畅１９２ ０ 屯屯畅０２１
ＢＭＤ（ ｇ／ｍ２ ） －０ >>畅１６７ ０ 屯屯畅０２
ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） －０ >>畅１１３ ０ 屯屯畅０７
ＨＯＭＡ-ＩＲ －０ >>畅４１１ ０ 屯屯畅０００
ＦＩＮＳ（ ＩＵ／Ｌ） －０ >>畅２３５ ０ 屯屯畅００５

　　注：ＦＩＮＳ：空腹胰岛素
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表 3　校正混杂因素与 ＢＭＤ之间的关系
Table 3　Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｍｏｎｇ ｅａｃｈ ｐａｒａｍｅｔｅｒ ａｎｄ ＢＭＤ

ａｆｔｅｒ ａｄｊｕｓｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｃｏｎｆｏｕｎｄｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ
指标 β Ｐ值

年龄（ａｇｅ） －１ 腚腚畅９２５ ０ ��畅００７
ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２ ） １ 腚腚畅３３６ ０ ��畅０４６
腰臀比值（ｗａｉｓｔ-ｔｏ-ｈｉｐ ｒａｔｉｏ） ２６ 腚腚畅７１ ０ ��畅７７５
ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） －０ 腚腚畅２３９ ０ ��畅４８１
ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） －０ 腚腚畅２８７ ０ ��畅６０３
ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） －０ 腚腚畅４１２ ０ ��畅６５５
ＬＤＬ-Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） －０ 腚腚畅３７３ ０ ��畅５６２
Ｈｓ-ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） －０ 腚腚畅５９９ ０ ��畅０６４
ＨＯＭＡ-ＩＲ －１ 腚腚畅２１１ ０ ��畅０５７
脂联素（ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ）（ｕｇ／ｍｌ） －１ 腚腚畅９５９ ０ ��畅０３

3　讨论
到目前为止脂联素主要被报道是影响能量稳态

和胰岛素敏感性的脂肪细胞因子，同时具有抗动脉
粥样硬化的作用。 在结构上，脂联素与 ＴＮＦ －α和
核因子活化因子受体配体（ＲＡＮＫＬ）相似，潜在调节
破骨细胞的形成

［４］ ，促进骨髓成骨细胞增生和分
化

［５］ 。 但是脂联素对骨的影响基础研究和临床研
究结论不一致。
脂联素敲除的大鼠与野生鼠比较，骨量和骨小

梁数量、皮质骨厚度增加，抗骨折能力、载负重能力
和骨的韧性加强，但是所有的增加与不同的鼠龄有
关

［６］ ，可能因为骨髓脂联素水平随着鼠龄的增加而
下降有关

［３］ ；体外骨髓基质干细胞培养，脂联素促
进成骨细胞的合成和增值，呈剂量依赖性促成骨细
胞有丝分裂

［６］ ，同时还促进人前成骨细胞的增殖、
分化和矿化

［５］ 。 对破骨细胞的作用是通过抑制骨
髓单核巨噬细胞集落刺激因子诱导的单核巨噬细胞

的分化，从而抑制破骨细胞的形成，而不是影响成熟
破骨细胞的活性，最终抑制骨诱裂的发生。 脂联素
对成骨和破骨细胞的影响可能通过以下机制：（１）
通过细胞间信号通路促进骨形成。 脂联素通过刺激
受体／ｃ-Ｊｕｎ氨基末端激酶（ＡｄｉｐｏＲ／ＪＮＫ）通路诱导
成骨细胞增值，通过受体／ｐ３８ 促细胞分裂活化蛋白
激酶（ＡｄｉｐｏＲ／ｐ３８）通路调节分化［５］ ；促进 ＣＯＸ２ 的
表达和刺激骨形成蛋白 ２（ＢＭＰ２）的表达，增加骨髓
内间叶基质细胞向成骨细胞方向分化；Ｒｕｎｘ２， 一种
骨形成转录因子，在脂联素参与的情况下，加速促进
成骨

［８］ 。 （２）增加 ＲＡＮＫＬ 的表达和分泌［７］ 。 （３）
通过基质控释系统，在有羟磷灰石参与的条件下，抑
制破骨细胞的活性

［９］ 。 （４）通过自分泌和旁分泌对
骨形成产生正性影响。 （５）循环当中的脂联素对骨

形成产生直接的负性影响，但在有胰岛素参与的条
件下，能够提高胰岛素信号的作用，对骨形成产生促
进作用

［１０］ 。
临床观察的结论与基础研究有一定的差别，并

且观察结果也各异。 Ｍ．Ｆｒｏｓｔ［１１］发现 ２０ ～２９ 岁的
健康男性脂联素与峰值骨量、髋部 ＢＭＤ 负相关，与
股骨颈骨髓腔大小正相关。 来自美国的报道：年龄
７０ ～７９岁健康老人，只有女性髋部和全身骨密度每
年丢失率与脂联素有关，而男性无关［１２］ ，然而同一
组人群男性而不是女性血清脂联素水平越高，骨折
风险越大，这种关系独立于身体组分和骨密度［１３］ 。
Ｊｏｈａｎｓｓｏｎ Ｈ ［１４］

发现老年男性，脂联素独立于骨折其
他危险因素，可以预测骨折风险，推断脂联素水平的
高低有可能是骨折的一个危险因素。 最近的 ＭＥＴＡ
分析显示脂联素与 ＢＭＤ负相关突出明显，然而只有
在男性高水平脂联素可以预测脊柱骨折的风险

［１５］ 。
最新报道高水平血清脂联素可以预测老年男性骨折

风险
［１４］ 。 也有相反的报道，意大利的研究年龄在

２９ ～９７ 岁男性，脂联素与 ＢＭＤ 无明显相关性［１６］ ；
Ｍｉｃｈａ笨ｌｓｓｏｎ Ｋ研究老年男性脂联素与骨折风险无
关

［１７］ 。 本研究发现，老年男性，血清脂联素水平与
股骨颈 ＢＭＤ 和腰椎 ＢＭＤ 负相关，调整年龄、ＢＭＩ、
血压、血脂、吸烟等因素，负相关仍然存在，预测血清
脂联素对老年男性骨代谢有一定的而影响。
基础研究和临床观察的不一致，部分可以解释

为：骨髓细胞的培养环境受很多因素的影响，象骨髓
中原始脂肪细胞量、胰岛素、葡萄糖水平等，也受脂
联素合成载体的不同和不同分子量脂联素水平的影

响，同时也受脂联素受体水平和脂联素与受体结合
力的影响，更重要的是血清中脂联素水平与骨髓水
平不一致，有人发现骨髓中脂联素水平高于血清脂
联素水平

［３］ 。 流行病学研究血清脂联素水平与骨
密度呈相反的关系，这只是一种简单的联系，而不是
一种发病机制，脂联素直接调节骨代谢的机制可以
解释为：１．调节一些炎症因子的表达，象单核细胞趋
化蛋白、ＩＬ-８［１８］ 。 ２．刺激 ＮＦ-κＢ［１９］ ；３．一些下丘脑
核团和交感神经可能有调节骨细胞的功能，目前发
现脂联素作为一种神经内分泌激素，直接作用于脑，
调节脑自主神经功能和交感神经活性

［２０-２２］ 。 ４．脂
联素通过改善胰岛素敏感性影响骨代谢，胰岛素直
接影响成骨细胞分化。 总之脂联素对骨代谢有直接
的影响，它可能作为一种骨营养调节因子影响骨
代谢。
骨代谢是一个整体的相互偶联过程，是复杂的
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多因素共同参与的结果，脂联素对骨细胞的调节是
双向的，在不同的环境和条件下，对骨代谢产生不同
的结果，但其具体的作用机制尚需进一步探讨。
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