
主垦量亟堕丛苤查!!!!生!!旦箜!!鲞筮!!塑鱼!尘!Q!!!!P!堡!!盟!!竺!竺!Q!!!!!!!!!堕!：!!

!!!!!!!!!!型堕!!!!：!!!鱼!g!!堡：!!里：!! !堕；!Q：!!!!!j：i!!!：!!Q!皇!!!：!!!!：!!：!!!

·临床研究·

椎体骨质疏松骨折患者骨转换生化标志物的临床研究
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摘要：目的 探讨骨转换生化标志物对于绝经后骨质疏松椎体骨折的预测价值。方法73例绝经后骨质疏松症患者分为骨

折组及非骨折组，分别测定血清I型原胶原氨基端前肽(PINP)、I型胶原交联羧基末端肽(cTx)及骨密度并比较。结果 绝

经后骨质疏松骨折组患者的骨转换生化标志物水平明显高于非骨折组，其差异有显著性；而两者骨密度的差异无显著性。结

论 骨转换生化标志物可以作为预测绝经后骨质疏松骨折的重要指标。
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Abstract： 0bjective To explore the predictive Value of bone tumoVer markers on the osteoporotic Vertebml fracture in

postmenopausal patients． Methods Seventy·th】他e patients with postmenopausal osteoporosis were diVided into fracture group and

non-fI．acture group．Pmcollagen type I N-te册inal propeptide(PINP)，carboxy te硼inal telopeptide of collagen type I(cTx)and

bone mineral density(BMD) were detemined and compared statistically． Results PINP and CTX in fracture group were

significantly higher than those in non·fracture group． There was no significant difference of BMD between the two groups．

Conclusion The bone tumover makers are imponant indicators for predication of the postmenopausal osteoporotic fracture．
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骨质疏松症是绝经后妇女的常见病，骨质疏松

骨折是其严重的并发症，明显增加患者死亡风

险。11。早期诊断是骨质疏松骨折防治的关键。骨

密度(BMD)测量是骨质疏松诊断的“金标准”，但

BMD只能反映骨的静止状况。而整个骨骼系统在

人的一生中都处在代谢转换中，骨转换生化标志物

才能反映成骨细胞和破骨细胞的活性及骨的转换水

平。本文通过观察绝经后骨质疏松椎体骨折及非骨

折患者血清I型原胶原氨基端前肽(PINP)、I型胶

原交联羧基末端肽(CTx)及BMD的特点，探讨骨转

换生化指标对于绝经后骨质疏松骨折的预测价值。

1材料与方法

1．1临床资料
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2014年8月至2015年2月在北京大学深圳医

院脊柱外科门诊就诊的绝经后骨质疏松患者73例，

年龄55～83岁，所有患者根据1994年wHo推荐的

骨质疏松诊断标准，即T≤2．5sD，明确诊断为骨质

疏松症。所有患者排除肝肾疾患、糖尿病、甲亢、肿

瘤等病史，半年内未服用维生素D、激素类药等影响

骨代谢药物。根据病史及影像学检查结果，将有骨

质疏松椎体陈旧骨折者归入骨质疏松骨折组，无骨

折病史者则归入骨质疏松非骨折组。其中骨折组

27例，非骨折组46例。

1．2方法

1．2．1 骨密度测定：测试仪器为美国GE公司生产

的双能x线骨密度仪，测量前行严格的质量控制。

因椎体骨折及退变常常影响测量结果，故检测部位

选用股骨近端。

1．2．2 骨转换生化标志物测定：所有患者于就诊第
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2天晨时空腹采静脉血，骨转换生化标志物选用血

靖I型原胶原氨基端前肽及I型胶原交联羧基末端

肽，采用罗氏化学发光免疫分析仪(型号E601)及

配套试剂进行测定。

1．3统计学处理

应用SPSSl3．0统计软件包、数据采用独立t检

验进行统计学处理，P<0．05为差异显著、有统计学

意义。

2 结果

骨折组和非骨折组患者的股骨近端骨密度相比

差异无显著性(P>0．05)；而与非骨折组相比，骨

折组患者的骨转换生化标志物水平明显高于非骨折

组，其差异有显著性(P<0．05)。详见表1及表2。

表1 骨折组和非骨折组的股骨近端骨密度(BMD)比较

Table 1 Comparison of BMD of the pmximal femurs

between fracture gIDup and non—fjacture group．

表2骨折组和非骨折组的骨转换生化标志物的比较

Table 2 Comparison of biochemical markers of bone

tumover between fracture group and non-fracture gmup

注：’与非骨折比较，P<o．05

3 讨论

骨质疏松是一种以骨强度降低致使骨折风险性

增加为特征的骨骼疾病旧J。骨强度是骨骼的抗骨

折能力，难以直接测量，常常需要依赖骨密度的检查

作为诊断骨质疏松的量化指标。但骨密度不能全面

反映骨强度，还要考虑骨转换、骨小梁结构等骨质量

因素，其中骨转换能影响骨质量构成的每个因素，是

骨强度的重要决定因素∞1。绝经后雌激素缺乏致

骨转换快速的升高，持续可长达数十年。骨转换过

程常通过生化标志物来反映，间接显示成骨细胞与

破骨细胞的活性，反映全身骨代谢变化，独立于骨密

度预测骨质疏松骨折的风险，及时监测药物疗

效H-。防治骨质疏松与防治其他慢性病类似，其疗

效判断通常需要较长的时间，骨密度的变化一般至

少在一年以上，而骨转换生化标志物能在用药的早

期3个月出现显著变化¨引。多数抗骨吸收药物治

疗的临床研究表明，3个月就可引起骨转换指标有

大幅度的降低，首先骨吸收指标下降，随后骨形成指

标下降⋯0|。理论上讲，如果一个妇女被确定为正

常骨量但伴快速骨量丢失，其发生骨质疏松的危险

性要大于一个同年龄低骨量但属骨量慢速丢失

者㈨。

骨形成及骨吸收是骨代谢的两个基本过程。I

型原胶原氨基端前肽(PINP)是评估成骨细胞活动

及骨形成的较敏感的骨转换生化标志物，而I型胶

原交联羧基末端肽(CTx)是反映破骨细胞活动及骨

吸收的敏感标志物。I型胶原是骨组织中有机物的

主要成分，当合成的I型原胶原以整分子从成骨细

胞分泌到胞外形成I型胶原并聚合成为胶原纤维，

分子两端的前肽在特异性酶作用下被移去，其中氨

基末端肽为PINP。被酶切下的前肽大部分进入血

循环，因其分子量大不能由肾脏过滤清除，常由肝脏

代谢清除，是骨形成特异和敏感的指标。Re西nster

等¨纠对7705例绝经后骨质疏松性骨折的妇女治疗

后发现，血中PINP在1年内的下降，是椎骨骨折在

3年内发生风险降低的预测因子，血中PINP是最有

效的骨代谢监测指标。cTx是骨吸收过程中I型胶

原被降解后释放人血的片段，只来源于破坏的成熟

骨质，反映破骨细胞活性和I型胶原降解情况，在血

中不被降解，由肾脏排出。cTx是骨转换标志物组

合中首选的风险评估标志物。Tascioglu F等¨列在

评估使用鲑鱼降钙素治疗绝经后骨质疏松的妇女中

发现，cTx在治疗的很短时间内明显降低，表明

cTx可以作为早期监测骨质疏松妇女治疗疗效的

指标。国际骨质疏松基金会(IOF)和国际临床化学

与实验医学联合会(IFCC)建议在临床研究中骨形

成的指标(血清I型前胶原氨端肽原，PINP)与骨吸

收的指标(血清I型胶原羧端交联肽原，B—CTX)作

为骨转换标志物的参考分析物。

骨吸收指标的基础水平和骨折的危险性有明显

相关，用测定骨吸收标志物预测骨折危险性要好于

测定骨形成标志物；测定多项骨转换生化标志物较

单纯测量一种生化标志物，对于判断骨丢失率更有

意义¨“。本实验发现，骨质疏松骨折组患者和骨质

疏松非骨折组患者的骨密度无统计学差异，骨质疏

松骨折组患者的骨转换生化标志物包括骨形成的指
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标(血清I型前胶原氨端肽原PINP)与骨吸收的指

标(血清I型胶原羧端交联肽原cTx)均高于非骨

折组患者，其差异有统计学意义。结果表明，骨质疏

松骨折组患者的骨量丢失速度明显快于骨质疏松非

骨折组患者的骨量丢失，相应其骨折风险也高于未

骨折组。所以骨转换生化标志物对于骨质疏松患者

的骨折风险有重要的预测价值。虽然骨转换生化标

志物有种种优点，但其测定结果受到各种影响，包括

所测标志物本身的生物学变异、分析方法的特点以

及分析检测前的影响因素¨“。来源于生物学的变

异包括昼夜节律、月经周期的影响、季节影响、生长

和年龄影响等。肝、肾功能状态也是必须考虑的，如

PINP由肝脏清除，肾功能异常并不影响其血浓度。

所以目前任何单独一项或多项结合的标志物测定，

都不能作为骨质疏松症的诊断标准，我们应将骨转

换标志物检测的临床作用定位于骨质疏松症诊断的

重要辅助手段。
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