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摘要： 骨质疏松症是中老年人， 尤其是绝经后妇女的一种常见病、多发病， 给社会和家庭带来了沉重的经济和生活负担。 其
危险因素有很多方面， 部分是不可控制的， 而部分是可以控制的， 包括钙摄入、维生素 Ｄ摄入、蛋白质摄入、吸烟、饮酒、饮用
咖啡、体育锻炼等。 国外对这些危险因素研究地较多较全面， 而国内研究较少， 对危险因素也研究地不够全面。 本文采用文
献综述法，对中老年女性原发骨质疏松的相关危险因素的研究现状进行分析和总结，探讨中老年女性原发性骨质疏松症相关
危险因素研究现状；提出了研究骨质疏松危险因素的意义。
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Abstract： Osteoporosis is a common disease in the elderly， especially in postmenopausal women， resulting in a heavy burden both
in the economy and life for the society and family．Many risk factors are related to osteoporosis， partially uncontrollable， and
partially controllable including calcium and vitamin D intake， protein intake， smoking， alcohol drinking， coffee drinking， and
physical exercise， etc．More research of the risk factors has been carried out in abroad than in the country．Studies on the risk
factors are not comprehensive．This paper analyzes and summarizes the current status of risk factors of primary osteoporosis in
middle－aged women， and suggests the significance of the research concerning risk factors for osteoporosis．
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　　原发性骨质疏松症（ｐｒｉｍａｒｙ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，简称
骨质疏松） 是以骨量减少、骨的微观结构退化为特
征的致使骨的脆性增加以及易于发生骨折的一种全

身性骨骼疾病［１］ 。 骨质疏松与其伴随骨折已成为
危害中老年人尤其是绝经后妇女健康和生活质量的

重要疾病［２］ 。 随着我国社会人口老龄化的快速发
展，我国 ６０岁以上人口已达 １．４３ 亿， 骨质疏松患
者人数超过 ９ ７００万。 骨质疏松在我国已成为严重
的公共问题，因此， 骨质疏松的防治工作不容忽视。
目前国内外许多研究［３－５］表明骨质疏松症的发病可

能与妇女绝经年限、单侧卵巢切除、腹膜透析、妇女
生育次数、激素的调控、营养状态、物理因素、免疫功
能体重指数、运动情况等有关；同时与种族、民族、地

域、生活习惯和饮食方式阳光照射等多种因素有关。
但报导结果各异，有待进一步探索。 充分认识骨质
疏松症的危险因素，鉴别危险人群，进行降低骨折危
险的有效干预，具有非常重要的意义。 本文对此进
行综述，为正确预测中老年女性原发性骨质疏松症
的发生及预防提供依据。

1　原发性骨质疏松症的分类
在所有年龄和性别均可发生，但是经常发生于

绝经期妇女和老年女性［６］ 。 世界卫生组织（ＷＨＯ）
确定使用低于年轻白人女性平均骨量的 ２１５ＳＤ（标
准差） 作为原发性骨质疏松症的诊断标准［７］ 。 原发
性骨质疏松症可分为 Ｉ 型（绝经后骨质疏松症） 和
ＩＩ 型（老年性骨质疏松症）。 从病因学上其分退行
性骨质疏松症和特发性骨质疏松症，退行性骨质疏
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松症主要由于性激素生理性的显著减少或因年龄增

长引起的生理性退变所致，分为 Ｉ 型绝经后骨质疏
松症和 ＩＩ 型老年性骨质疏松症［８］ 。 虽然至今原发
性骨质疏松症的病因尚不完全清楚，但科研工作者
从大量的研究中总结了原发性骨质疏松症发病的一

些原因。

2　非生物力学因素
非生物力学因素是引起原发性骨质疏松症的主

要原因， 也是目前原发性骨质疏松症病因学研究的
重点。 它包括多个方面。 成人的骨量取决于骨重建
过程中骨吸收和骨形成的平衡， 在这其中有诸多因
素参与。
2．1　遗传因素

生长期骨峰值的获得和绝经后骨密度（Ｂｏｎｅ
ｍｉｎｅｒａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ，ＢＭＤ）的下降，均有很强的遗传基因
背景，遗传基因可解释 ８０％以上的骨密度变异不同
种族发生率不一样。 尽管护骨素（Ｏｓｔｅｏｐｒｏｔｅｇｅｒｉｎ，
ＯＰＧ）基因被认为是骨质疏松的一个重要候选基因，
但是各国近年来对基因多态性与 ＢＭＤ、骨折风险等
相关性的研究中却得到多种基因与 ＢＭＤ 有关联。
ＯＰＧ／ＲＡＮＫ／ＲＡＮＫ系统是贯穿破骨细胞发育全过
程的重要调节系统，对骨质疏松症的发生和治疗有
着重要意义［９］ 。 小鼠 ＯＰＧ转基因过度表达，ＯＰＧ表
现为骨硬化，而在 ＯＰＧ基因敲除小鼠则表现为严重
骨质疏松。 此外，ＢＭＤ受到多种基因和环境因素共
同作用影响，单一基因的影响小，因而对某一基因的
一个单核苷酸多态性的检测不一定能反映出基因对

ＢＭＤ的影响。 在某些研究中也进行了 ＯＰＧ 基因单
体型和 ＯＰＧ基因与其他骨质疏松候选基因进行联
合基因的检测，初步显示了对 ＢＭＤ的影响。 在治疗
骨质疏松症的研究方面［１０］ ，目前已发现给予小鼠重
组 ＯＰＧ，可以提高骨密度，对去卵巢小鼠给予重组
ＯＰＧ ｃＤＮＡ腺病毒载体注射，可以产生高表达 ＯＰＧ
并且破骨细胞数量减少，骨量大大增加；给绝经后妇
女皮下注射 ＯＰＧ可快速、有效地抑制骨转换这些研
究结果意味着 ＯＰＧ 基因治疗对于骨质疏松症可能
有效。 ＯＰＧ基因多态性的研究在进一步阐明骨质
疏松症的发病机制中起到了重要的作用，为骨质疏
松的基因治疗提供了理论依据，但 ＯＰＧ基因多态性
与骨质疏松明确的关联性及影响机制有待于更多、
更深入的研究。
2．2　生活习惯

吸烟、饮酒、喝咖啡、喝茶等不良生活习惯也是

诱发原发性骨质疏松症的高风险因素。 有烟酒嗜好
人群的原发性骨质疏松症发病率远高于无烟酒嗜好

人群。 吸烟，尤其在青少年开始吸烟者，促进骨吸收
和抑制骨形成，使妇女提前绝经吸烟会导致骨丢失，
是原发性骨质疏松骨折的一个重要的危险因素［１１］ 。
饮酒过量可导致骨质疏松和骨折危险性增加， 抑制
成骨细胞的增殖， 影响骨形成。 摄入乙醇大于 ３０ｇ／
ｄ的饮酒者骨密度显著低［１２］ ，长期饮酒将导致体内
包括雌激素在内的多种激素分泌紊乱、维生素 Ｄ 等
代谢异常，而影响了钙的吸收与代谢。 而且嗜酒的
人常伴有饮食不规律、多种必需营养素摄人不足，正
是这些因素的综合作用而导致了骨质疏松的发生。
也有研究发现，经常饮用咖啡及茶也会增加骨质疏
松的发生，其中所含的咖啡因可增加钙、镁、钠、氯化
物的排出量，排出量与个体及摄人量相关。 咖啡摄
入量与绝经后骨质疏松的关系尤为密切， 长期饮用
咖啡会降低骨质对钙盐的亲合力， 抑制骨质对钙盐
的摄取。 绝经后妇女摄入咖啡因大于 ３００ ｍｇ／ｄ 有
比较高的骨量丢失，尤其在腰椎明显［１３］ 。 此外， 低
体质量也是 ＯＰ的一个危险因素。 已证实， 体质量
是骨质疏松和骨质疏松性骨折的重要保护因子， 身
材瘦小更易患骨质疏松［１４］ 。
2．3　社会人口学因素
2．3．1　年龄、性别因素：有研究资料表明，女性在
３０至 ３５岁骨量达到高峰，而从 ３５ 岁幵始骨量逐渐
丢失，绝经后最初几年丢失的最为快速。 外国研究
报道，３０岁就幵始骨吸收超过骨形成，以后每 ５ ～１０
年丢失骨量大约 １０％，随着增龄，骨骼致密度下降，
脆性增加，强度变弱，所以年龄因素也是骨质疏松的
重要发病因素。 ６０岁以上的老年人，骨质疏松症的
发病率超过 ６０．３％；骨质疏松症最为主要的类型为
原发性骨质疏松症，是随着年龄的增加而发生的一
种生理性退行性病变［１５，１６］ 。 骨质疏松症发生率与
年龄呈正相关，随着年龄的增长，骨质疏松患病率升
高。 女性的骨质疏松发病率明显高于男性，其发病
风险性为 ２．７６５ 倍［１７］ 。 绝经后妇女因雌激素缺乏
引起骨吸收增加，肠钙吸收障碍，骨形成减少，造成
骨量丢失增加；而且早绝经会使机体雌激素水平过
早低落，骨质疏松症的风险显著高于自然绝经妇女。
2．3．2　体重与体重指数：张清学等［１８］研究结果显

示，绝经后妇女的骨密度与体重、体重指数呈正相
关，体重越高，即体重指数越高，全身的骨密度相对
较高，发生骨质疏松症的可能性就越小。 这与国外
Ｐｉｎｚｏｎ Ｒ［１９］ 、国内杨永红等人［２０］的研究的结果、具
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有一致性；Ｋａｎｉｓ等人［２１］认为，痩小者的骨折风险很
大程度上与骨密度相关。 高 ＢＭＩ 的保护作用主要
源于体内激素的影响及生物力学机制［２２］ ，研究表明
肥胖女性体内雌激素水平增高，尤其是雌酮在脂肪
组织中的代谢作用；另外，由于体重大的个体骨组织
所承受的机械负荷相应增高，减少了骨吸收并刺激
骨形成，有利于提高骨强度及骨矿化量，从而延缓了
骨质疏松的发生及降低了骨质疏松的程度。 高体重
或体重指数对骨密度的保护作用可能还和脂肪组织

能衍生雌激素、使性激素结合球蛋白降低，从而提高
游离性激素水平有关。
2．4　激素调控因素
2．4．1　雌激素：雌激素是女性的主要性激素，在骨
代谢中起着重要的调控作用。 雌激素缺乏引起骨的
吸收和重建平衡失调已被公认为骨质疏松的重要原

因，也是绝经后骨质疏松的主要原因。 女性 ３０岁以
后，骨形成的速度慢于骨吸收的速度，使每年骨量以
１％的速度逐渐递减。 绝经后 ５ 至 １０ 年骨丢失加
快，每年达 ５ ～１０％，以后丢失减慢。 雌激素不仅促
进骨形成，同时抑制骨吸收。 动物实验和临床研究
均表明孕激素、雄激素有利于促进骨形成，对骨骼健
康占有重要地位，通过直接作用于骨细胞及转化成
雌激素间接起作用［２３，２４］ 。 最新研究发现氧化应激
会导致骨细胞的凋亡，而雌激素有抗氧化的作用，绝
经后雌激素水平明显下降，降低了其抗氧化能力，导
致成骨细胞和骨细胞凋亡增加，骨代谢转换加快，骨
吸收超过骨形成，从而引起骨量减少［２５］ 。
2．4．2　降钙素（ＣＴ）：降钙素可直接抑制骨吸收，破
骨细胞是降钙素作用靶细胞，其上面有其受体。 降
钙素直接抑制破骨细胞活性，并且抑制大单核细胞
转变为破骨细胞，如果降钙素对骨的保护作用减弱，
必将导致骨量的丢失现象［２６］ 。 通过研究动物实验
和体外实验，降钙素可预防或者延缓骨丢失，增加骨
的生物学力度，加速实验诱导的骨折愈合。 人体降
钙素水平也随着年龄增长而降低，绝经后老年妇女
的降钙素值对比绝经前妇女明显降低，使其破骨细
胞的功能加强，骨吸收活跃，骨生长降低，促使骨骼
的微结构改变，骨脆性增加。
2．4．3　甲状旁腺激素（ＰＴＨ）：ＰＴＨ是由甲状旁腺主
细胞所合成分泌的激素。 其主要作用是增强破骨细
胞活性、促进骨吸收。 研究表明，年龄老化后 ＰＴＨ
水平明显上升，其原因可能与年龄老化导致血钙素
降低，从而引起 ＰＴＨ分泌增多有关。 ＰＴＨ 的分泌与
血钙浓度呈负相关，雌激素缺乏可导致 １，２５（０Ｈ）

２Ｄ３合成障碍，肠钙吸收减少，继发甲状旁腺功能充
进，引起 ＰＴＨ 分泌增加，骨吸收作用增强［２７］ 。 此
外，雌激素减少亦可使骨骼对 ＰＴＨ 的敏感性增强，
从而导致骨钙的释放，骨矿物质的加速流失。 另有
学者发现患原发性骨质疏松症的人 ＰＴＨ 的分泌无
规律，造成骨形成及骨吸收的不平衡，引起骨量丢失
及骨结构的改变，也是原发性骨质疏松症发病的原
因之一。
2．4．4　血液微量元素及维生素：研究显示［２８］血液

微量元素磷、镁与骨密度有关。 ２００４ 年欧洲联合管
理委员会认为维生素 Ｄ 缺乏是髋部骨折的预报因
子，补充钙剂和维生素 Ｄ是骨质疏松预防策略中的
基本措施，与美国国立卫生研究院的观点一致。
2．5　膳食因素

钙是构成骨矿物质的重要成分，是营养素中和
骨质疏松症关系最密切的。 体内的钙 ９９％存在于
骨骼和牙齿中，钙摄入量对最佳的骨峰值获得、骨丢
失均不同程度的有影响。 绝经后妇女及老年人常因
咀嚼功能下降，胃纳欠佳，肠道功能失常致蛋白质吸
收减少，新骨生长缓慢。 蛋白质缺乏也会影响骨基
质合成，处于生长发育阶段的骨骼损害最为严重。
高蛋白质摄入过量易诱导持续的高尿钙，造成负平
衡，动物蛋白诱导能力大于植物蛋白，因此，大量食
用动物蛋白者视为高危因素。 磷也是骨矿物质之
一，人体磷 ８０％以轻磷灰石形式存在于牙齿和骨骼
中， 磷缺乏可导致骨矿化受阻。 老年人肾功能下
降，磷清除率低，血磷水平升高，钙磷比例失调，致骨
吸收增加。 补充钙剂和维生索 Ｄ 是骨质疏松症预
防策略中的基本措施这与美国国立卫生研究院的观

点基本一致这可能是由于维生素 Ｄ 可促进钙、磷、
镁的吸收，使得钙、磷、镁代谢保持一定恒量关系，从
而促进成骨的过程，预防骨质疏松症的发生。 微量
元素锌、铜、猛等与骨基质形成和骨矿化的关系最重
要，铜缺乏可导致铜酶活性降低，从而影响显微骨折
的修复。 营养因素是可调控因素，通过改善不良饮
食习惯，摄入高钙食物、优质蛋白等有利于骨形成，
减少骨吸收。

3　生物力学研究
3．1　物理因素

骨豁发育程度、骨量大小与运动密切相关。 运
动负荷可以使疏松骨骼骨量增加，如果运动负荷停
止则增加的骨量可以再度丢失。 长期机械负荷减少
促使全身骨量丢失。 卧床一周，骨量丢失约 １％，相
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当于全年的生理性骨量丢失量。 体力活动与多个部
位的骨密度值是明显相关的。 其发生机制可能为作
用在骨细胞上的有效机械应力引起骨组织产生形

变，从而导致骨组织内 ＤＮＡ和骨胶元合成的增加，
使得骨重量增加。 相反，当由于某种原因使机械应
力减少时，骨的重量也随着本身所承受的应力减少
而出现废用性下降。 研究证明，适度体育锻炼可以
明显增加人体的骨质密度，调节机体的骨代谢，使身
体的骨质总量适度增加。 另有研究表明，抗阻力训
练可以增加 ＩＧＦ－１ 生物利用率，诱导体内 ＩＧＦ－１ 水
平的提高，从而达到增加骨量的目的［２９］ 。 另外， 经
常从事室外体力劳动者其骨矿含量要比室内脑力工

作者多，这除了劳动锻炼坚强了体格外，接受室外日
光照射量较多也是个重要原因。 日光中紫外线照射
皮肤后，体内引起一系列光生物学作用，生成活性维
生索 Ｄ，调节钙、磷代谢，促进肠胃吸收，并使之在骨
中沉积，有利于骨量形成。 户外运动减少或日照减
少，使得维生素 Ｄ 合成减少，从而促使肠道钙磷的
吸收下降，使骨形成、骨矿化降低均可能导致骨质疏
松。

4　其他因素
研究显示，不同心理情况如对周围环境感到恐

惧者骨质疏松发生率增高［３０］ 。 提前绝经是原发性
骨质疏松症的重要危险因素。 康然等人［３１］认为年

龄大、特别是绝经年限长的妇女，骨密度较低，骨折
危险性较大，绝经年限可以作为骨质疏松症重要的
危险因素。 丘红等人［３２］认为患病率与绝经时限呈

正比关系，绝经后骨质疏松患病率骤然升高，绝经时
限 ２０ 年以上，骨质疏松患病率高达 ９２．６５％，这提
示绝经妇女是 ＰＯＰ 的防治重点。 老年女性原发骨
质疏松症可能与性激素水平低下、蛋白质合成性代
谢刺激明显减弱以及成骨细胞功能减退，骨质形成
减少等有密切关系。 妊娠期的骨量减少原因：一是
钙由母体向胎儿转移；二是与雌激素水平有关。 在
青春妊娠期由于胎儿生长的同时母体骨骼发育也需

要生长，这使得既要满足胎儿生长骨的需要，又要满
足自身骨骼生长发育所需要的双重负荷所导致过度

缺失。 多产次的妇女容易发生骨质疏松症可能是因
为多次妊娠分娩和哺乳，消耗过多的骨量有关；同时
生育后的妇女卧床时间长、活动量相对较少有关。
朱冰［１］对１０１例绝经后骨质疏松进行病例对照研究
结果显示，４５ 岁以上的中老年绝经后妇女，她们在
生育阶段受到经济条件的限制，没有充足的营养补

充且多次分娩导致体内物质丢失所致。 目前，已公
认妇女在哺乳期间会导致大量的骨质丢失，但是停
止哺乳后骨量的恢复时间和恢复程度目前仍然没有

统一。 哺乳期间为了满足幼儿钙的需要，体内进行
骨钙动员，尤其是产后钙摄入量不足者，长时间伴随
着骨钙的流失，导致骨量逐步丢失［３３］ 。
研究发现居住环境、受教育程度、医疗保险等社

会因素也是预测骨质疏松症发生的相关指标。
骨质疏松症是多因素综合相互作用的结果，其

病因和发病机理尚未完全清楚，治疗无特效。 因此，
早期预防和治疗应是综合性的，且预防和治疗的目
的尽可能早地维持骨量、保持骨结构的完整性，从而
来防止脆性骨折。 纵观我国，现有老年人口 １．３亿，
预计 ２０５０ 年将达到 ２．５ 个亿，老年女性占 ６０％以
上，其中有 ２５％ ～７０％的老年女性患有骨质疏松
症，骨质疏松已成为一个严峻的医学问题和社会问
题［３４］ 。
综上所述， 进行骨质疏松的危险因素评价不仅

能发现可逆转的危险因子，而且还能预测骨质疏松
性骨折发生，了解其具体的发病机制及危险因素，有
助于临床医生针对不同类型的患者釆取正确的治

疗、干预措施，延缓和预防原发骨质疏松的发生，这
将对提高我国人民身心健康及其生活质量具有重要

的社会和经济效益。
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