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摘要： 骨质疏松性骨折（Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｆｒａｃｔｕｒｅ，ＯＦ）是一种随着年龄增加而增加的疾病，其预后不佳。 因此，及早进行骨质疏松
骨折风险预测显得至关重要。 骨质疏松骨折预测方法有以下几种：骨密度检查、ＦＲＡＸ工具、Ｇａｒｖａｎ ｎｏｍｏｇｒａｍ 评估法、ＯＲＡＩ、
ＯＳＴＡ、定量骨超声、骨代谢标志物等。 研究表明，ＦＲＡＸ工具可预测个体 １０年内发生髋部骨折及任何重要的 ＯＦ的概率，优于
其他方法。
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Abstract： Osteoporosis fracture （OF） is an age-related disease and its prognosis is poor．Therefore， early osteoporotic fracture
risk prediction is crucial．Osteoporotic fracture prediction methods include bone mineral density （BMD）， FRAX （ fracture risk
assessment tool）， Garvan nomogram Assessment Act， ORAI， OSTA， quantitative ultrasound （QUS）， and bone turnover markers．
Studies have shown that FRAX tool can evaluate the １０-year probability of hip fractures and a major OF， which is superior to other
methods．
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　　骨质疏松症（Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）是以骨强度下
降、骨折风险增加为特征的一种退化性骨骼疾
病［１］ ，随着年龄的增长，患病风险逐渐增加。 随着
人类寿命延长、老龄化社会的到来，ＯＰ 已成为老年
人群常见的慢性病。 ２００３ －２００６ 年一次全国性大
规模流行病学调查显示，５０ 岁以上人群以椎体及股
骨颈骨密度值为基础的 ＯＰ 总患病率女性为
２０畅７％，男性为 １４畅４％，约有 ６９４４ 万人患有骨质疏
松症，约 ２亿 １千万人存在低骨量［２］ 。 ６０ 岁以上的
人群中 ＯＰ 的患病率明显增高，女性尤其突出。
Ｌｏｏｋｅｒ等人对美国第三健康与营养调查研究数据库
（ Ｔｈｉｒｄ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ Ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ
Ｓｕｒｖｅｙ Ｄａｔａｂａｓｅ）进行了分析，发现在超过 ５０岁的美
国人中，大约有 ２００万的人存在骨质疏松，而存在骨

量减少的人大约有 １３００万［３］ 。
骨质疏松症的严重后果是发生骨质疏松性骨折

（Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｆｒａｃｔｕｒｅ，ＯＦ），又称脆性骨折，即在受
到轻微创伤或日常活动中即可发生骨折［２］ 。 北美
流行病学研究显示：超过 ５０ 岁的白种女性，一生中
常见 ＯＦ发生的风险为髋部骨折 １７畅５％，临床诊断
的椎体骨折 １５畅６％，前臂远端骨折 １６畅９％；男性相
对应的风险分别为 ６％、５％和 ３％［４］ 。 近年来我国
ＯＦ的发生率也有明显上升趋势。 ＯＦ 的危害很大，
导致病死率和死亡率的增加。 以髋部骨折为例，一
年内死亡率约 ２０％－２５％，幸存者中 ５０％以上会留
下残疾，生活质量明显下降，也给家庭和社会带来沉
重的负担。 因此，早期发现 ＯＦ 的高危人群，预防骨
折的发生，无疑是骨质疏松防治策略的重要目标。
骨质疏松性骨折高风险人群的早期发现将为该疾病

的早期防治提供帮助。
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1　骨密度与骨折风险
１９９４ 年 世 界 卫 生 组 织 （ Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ

Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ，ＷＨ０） 公布了 ＯＰ 的诊断标准，该标准
将患者骨密度与同种族同性别年轻成人参考人群骨

密度进行对比，如果 Ｔ 值≤ －２畅５ ＳＤ 则定义为
ＯＰ［５］ 。 并同时把骨密度作为诊断 ＯＰ的金标准和预
测 ＯＦ风险的主要指标。 在临床中却发现单以骨密
度测定结果评估骨折风险存在一些局限与困惑：比
如，有些人骨密度虽不是很低却发生了骨折，而另一
些人，骨密度已经很低却没有骨折。 又比如，从 ５０
岁到 ９０岁骨密度会下降 ４倍，根据骨密度和骨折风
险的关系推测，９０岁时随年龄增加的骨折风险应当
比 ５０ 岁时增加 ７ 倍，而实际上的骨折风险增加了
３０倍［６］ 。 这些现象说明骨密度不能全面评估骨折
的风险。 如前所述，ＯＰ 与骨强度降低有关，而骨强
度由骨密度和骨质量共同体现的，骨密度约可反映
骨强度的 ７０％，骨质量包括骨骼的结构大小、骨转
换模式、骨骼内的微损伤、骨矿化以及骨基质的状
况。 骨密度虽然是反映 ＯＦ 风险的重要指标，但单
纯应用骨密度预测 ＯＦ 风险的准确性仍不足。 而
且，通过骨密度与骨折风险的相关性预测骨折风险
只是一种相对危险，即一种总体风险，不能体现个体
的绝对风险，即每位患者发生骨折的可能性。 很显
然，低骨密度之外的其它危险因素在 ＯＦ 的发生中
也起了重要作用。

2　FRAX骨折风险预测工具
２００８年英国谢菲尔德大学的 Ｋａｎｉｓ教授等人研

发了一种计算骨折风险评估工具，即 ＦＲＡＸＴＭ

（ ｆｒａｃｔｕｒｅ ｒｉｓｋ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｔｏｏｌ）模型，该模型是根据股
骨颈测量的 ＢＭＤ和骨折危险因素，通过一系列大样
本循证医学原始数据计算，建立的用来评价骨质疏
松性骨折风险的一个计算机评估软件［７］ 。 ＦＲＡＸ模
型纳入了年龄、性别、身高、体重、及其他 ７个骨折临
床危险因素：既往脆性骨折史、双亲髋部骨折史、吸
烟史、皮质醇激素使用史、类风湿性关节炎、其他原
因导致的继发性骨质疏松、每日饮酒≥３ 个单位。
（３ 个单位相当于一杯标准啤酒 ２８５ｍｌ，一个量度烈
酒 ３０ｍｌ，一个中杯葡萄酒 １２０ｍｌ，或者一个量度的开
胃酒 ６０ｍｌ）。 同时可以选择输入股骨颈骨密度测量
值。 目前可在互联网上直接访问，网址： ｈｔｔｐ：／／
ｗｗｗ．ｓｈｅｆ．ａｃ．ｕｋ／ＦＲＡＸ／ｉｎｄｅｘ．ｈｔｍ。 ＦＲＡＸ 使用了
包括中国大陆、香港、台湾在内的全世界范围内 ９ 个

队列人群的研究数据，这些研究来源于北美、欧洲、
亚洲、澳洲的多个研究中心。 目前 ＦＲＡＸ模型可被
应用于包括中国在内的 ３１个国家和地区，并提供包
括中文在内的 １３种语言支持［８］ 。
利用 ＦＲＡＸ骨折风险预测工具评估患者的骨折

风险，在临床上简单易行，只要输入 ＯＦ临床危险因
素信息就可以计算出该个体 １０ 年内发生髋部骨折
及任何重要的 ＯＦ的概率。 根据此概率的大小决定
是否应当开始临床干预措施。 而且 ＦＲＡＸ系统也可
以在没有测量 ＢＭＤ的情况下对骨折风险进行评估，
在没有 ＤＸＡ 检查设备的地区也能应用［９-１０］ 。 该方
法自 ２００８ 年被世界卫生组织推荐作为骨折发生可
能性的评估工具以来成为使用最广泛的骨折风险评

估工具［１１］ 。 欧美等国家相关指南中均建议使用
ＦＲＡＸ 来早期发现骨折高危人群并做出治疗决
策［１２-１３］ 。 我国 ２０１１年制定的原发性骨质疏松症诊
治指南也推荐使用该工具来筛查骨质疏松症人群骨

折的风险［２］ 。
ＦＲＡＸ尚存在很多局限性：①ＦＲＡＸ仅适用于未

经治疗的患者；②跌倒是骨折相关的重要的危险因
素，其作为一个变数不能被标准量化而未被纳入目
前的 ＦＲＡＸ模型中，然而，跌倒被认为是独立于骨骼
相关危险以外的骨折危险因子，尤其是对于髋部骨
折［１４-１５］ ；③既往骨折史与以后发生骨折的风险相
关，ＦＲＡＸ 考虑到既往骨折史，但没有考虑剂量-效
应关系，如既往骨折的次数、严重程度和类型［１６］ 。
④这一计算模型没有在以 ＦＲＡＸ数据为入组标准的
骨折干预随机临床试验中得到证实。 ⑤ＦＲＡＸ尚未
包括其他多种骨折危险因子，如继发性骨质疏松的
病因及种类、糖皮质激素使用的剂量及疗程、糖尿
病、骨转换标志物、维生素 Ｄ缺乏等［１７-１８］ 。

3　Garvan nomogram评估法
Ｇａｒｖａｎ ｎｏｍｏｇｒａｍ 评估法是澳大利亚新南威尔

士大学加尔文研究所基于国际著名的 Ｄｕｂｂｏ 骨质
疏松症流行病学调查数据建立的［１９］ 。 此研究开始
于 １９８９ 年，包括 ２５００ 名 ６０ 岁以上的男性和女性，
经过长达 １６年的临床流行病学调查研究出的一种
简便易行的骨质疏松性骨折个体化绝对风险筛查方

法。 临 床 医 生 可 通 过 互 联 网 登 陆 ｈｔｔｐ：／／
ｆｒａｃｔｕｒｅｒｉｓｋｃａｌｃｕｌａｔｏｒ．ｃｏｍ 直接访问。 可评估个体 ５
年和 １０ 年发生骨折的绝对风险，但只基于 ６０ 岁以
上的澳大利亚人群的数据［２０］ 。 此方法提供了 ２ 种
模型，Ｇａｒｖａｎ ｎｏｍｏｇｒａｍ Ｉ（模型 Ｉ）需要录入 ４个参数
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（年龄，骨密度，既往骨折史和摔倒次数），Ｇａｒｖａｎ
ｎｏｍｏｇｒａｍ ＩＩ（模型 ＩＩ）需要录入 ４ 个参数（年龄，体
重，既往骨折史和摔倒次数），计算机自动计算出个
体 ５年和 １０年主要骨质疏松性骨折和髋部骨质疏
松性骨折的风险［２１］ 。 Ｇａｒｖａｎ ｎｏｍｏｇｒａｍ 评估法中骨
折相关危险因素仅是通过澳大利亚人群研究得出。
因此，其在澳大利亚以外地区应用前，应进行有效性
的研究，以证实此方法是否可应用于该地区人群。
澳大利亚研究人员 Ｓａｎｄｈｕ ＳＫ 等 对 ＧａｒＶａｎ
ｎｏｍｏｇｒａｍ 评估法预测骨折风险的准确性和 ＦＲＡＸ
法进行了比较［２２］ ，结果发现，对于澳大利亚女性两
种方法准确性相当，对于男性 Ｇａｒｖａｎｎｏｍｏｇｒａｍ 评估
法优于 ＦＲＡＸ 法。 新近的一项研究表明，Ｇａｒｖａｎ
ｎｏｍｏｇｒａｍ 评估法同样适用于加拿大人群［２３］ 。

4　其他骨折风险因子评估工具
4畅1 　 加 拿 大 的 ＯＲＡＩ （ ｔｈｅ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ Ｒｉｓｋ
Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔ）

ＯＲＡＩ工具由 Ｃａｒｄｅｔｔｅ 等人开发，使用加拿大骨
质疏松症多中心的研究数据，选择年龄、体重、是否
使用雌激素三项临床数据来进行风险评估，适用于
加拿大的妇女［２４］ 。
4畅2 　 美 国 的 ＳＣＯＲＥ （ ｔｈｅ Ｓｉｍｐｌｅ Ｃａｌｃｕｌａｔｅｄ
Ｏｓｔｏｏｐｏｒｏｓｉｓ Ｒｉｓｋ Ｅｓｔｉｍａｔｉｏｎ）

ＳＣＯＲＥ工具由美国的 Ｌｙｄｉｃｋ等人开发的，其选
择了种族、年龄、体重、是否有风湿性关节炎、是否使
用雌激素、是否存在非外力性骨折及骨折发生的次
数来评估骨折风险［２５］ 。
4畅3　亚洲人骨质疏松自我筛选工具 （Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ
Ｓｅｌｆａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ Ｔｏｏｌ ｆｏｒ Ａｓｉａｎｓ，ＯＳＴＡ）

ＯＳＴＡ工具基于亚洲 ８ 个国家和地区绝经后妇
女的研究，收集多项骨质疏松危险因素并进行骨密
度测定，从中筛选出 １１ 个与骨密度具有显著相关的
风险因素，再经多变量回归模型分析，得出能最好体
现敏感度和特异度的二项简易筛查指标，即年龄和
体重。 计算方法是：ＯＳＴＡ 指数 ＝（体重－年龄） ×
０畅２，结果评定如下：ＯＳＴＡ 指数 ＜-４，风险高；ＯＳＴＡ
指数在-１及-４之间，风险中等；ＯＳＴＡ 指数＞－１，风
险低［２６］ 。
临床使用这些评估工具，仍存有争议。 ２００８ 年

Ｇｏｕｒｌａｙ教授［２７］发表文章指出，ＯＳＴＡ基本上可以在
大多数地区使用，敏感度在 ８５％以上，特异性却小
于 ４８％，而 ＯＲＡＩ，ＳＣＯＲＥ 的准确性比较低，事实上
与使用体重指标评估骨质疏松的准确性差不多。

5　骨转换标志物
成骨细胞和破骨细胞是骨代谢过程中重要的核

心细胞，前者形成新骨，后者吸收旧骨。 这种骨质的
新陈代谢称为“骨转换”。 骨转换标志物是骨骼重
建过程中存在于血液或尿液中的产物，可用于评价
骨吸收和骨形成率是否正常，提示潜在的骨骼疾病。
通过检测血、尿标本中骨转换标志物的变化，可间接
反映骨骼代谢的状况。 与骨密度检测相比，骨转换
标志物检测可更早评估骨质疏松疗效。 骨密度检测
一般在起始治疗后 １ －３年出现较显著的变化，而骨
转换标志物检测在起始治疗后数日－３ 个月就可快
速反映疗效。 同时，骨转换标志物检测还可早期发
现对于治疗无应答的患者，成为骨质疏松疗效监测
的重要指标。 国际骨质疏松症基金会（ ＩＯＦ）推荐 Ｉ
型原胶原 Ｎ-端前肽（Ｐ１ＮＰ）和血清 １型胶原交联 Ｃ-
末端肽（β-ＣＴＸ）敏感性较好，这项推荐也被纳入
枟２０１１年中国原发性骨质疏松症诊治指南枠 ［２］ 。 骨
转换标志物可以对骨量丢失和骨折风险进行预

测［２８］ 。 但目前在临床中尚未广泛开展，且哪种特异
性的骨转换标志物可以更敏感地提示骨折风险还未

知，骨转换标志物受昼夜节律、节食等因素影响，同
时骨转换标志物的个体差异也限制了它在临床中的

广泛应用。

6　定量骨超声技术
定量骨超声技术（ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ， ＱＵＳ）

是 ９０年代末建立的一种诊断骨质疏松症的新技术，
ＱＵＳ根据超声波在骨组织中传导时受骨量的影响
这一原理，通过检测超声波在组织中传导速度
（ Ｓｐｅｅｄ ｏｆ ｓｏｕｎｄ， ＳＯＳ ） 的 变 化 和 振 幅 衰 减
（Ｂｒｏａｄｂａｎｄ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ ， ＢＵＡ）可以同时
反映骨密度和骨的微结构、脆性及几何形态。 主要
用于根骨、桡骨、胫骨、指骨等外周骨的测量［２９］ ，研
究表明，其中根骨 ＱＵＳ对骨折风险的评价更高［３０］ 。
由于 ＱＵＳ便携、成本低、操作方便、检查快速，能用
于大量人群筛查，无创伤无辐射，可用于孕妇及儿
童，也可用于临床预测骨折风险。 但 ＱＵＳ不能测定
脊柱及股骨等较大的骨骼，且目前的 ＱＵＳ仪器由于
采用具体技术及测量部位的不同，所检测的指标存
在很大的差异［３１］ ，无法进行统一质控［３２］ ，检测结果
的可重复性也比较差，这些限制了 ＱＵＳ在临床上的
推广应用。
综上所述，在众多评估骨折风险的工具中，ＦＲＡＸ
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作为ＷＨＯ推荐的骨折风险评估工具，尽管还存在一
定缺陷，但通过临床易获得的一些风险因素联合或不
联合骨密度对个体进行 １０年内发生髋部骨折及任何
重要的 ＯＦ的风险进行评估，因此可以对骨折风险高
危人群进行早期药物干预，为临床抗骨质疏松治疗提
供一定的理论依据。 该方法简便易用，将成为我国骨
质疏松骨折防治工作中强有力的武器。
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